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Les notes qui suivent ont élé écrites au mois de février 1914, 
nous ne comptions les publier qu’au terme des recherches 
expérimentales qu’elles comportent. Un court résumé ena paru 
dans le numéro du 8 juillet 1914 du Bulletin de la Société de 
pathologie exotique. Une note de MM. E. Chatton et G. Blanc, 
présentée le 25 juillet a la Société de Biologie, est venue corro- 
borer Vhypothése et les faits que nous apportions. Nos 
recherches ayant été arrétées par la guerre, nous publions 
telles quelles ces notes écrites il y a un an. 


Nous avons incriminé en 1904 les Phlébotomes comme 
agents de linoculation & ’!Homme du clou de Biskra (1). 
Quelques essais de transmission tentés en automne 1904 avec 
les Phlébotomes et un Culicide, Grabhamia subtilis, resterent 
infructueux 4 Biskra et dans la plaine d’El-Oulaya, a 30 kilo- 
métres au nord de Biskra, mais les conditions de ces expé- 


(1) Comptes rendus dela Soc, de Biologie, t, LVI, p. 673, 8 avril 1905, 


24 
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riences n’étaient pas trés fayorables. En raison des observa- 
tions épidémiologiques, nous avons persisté a dire que les 
Phiébotomes devaient étre les inoculateurs de la Leeshmania 


tropica (1 ye 


Nous trouvames dans le livre de Pressat sur le paludisme, paru en 
1905 (2), un dessin représentant : « Un petit Diplére suceur de sang, nommé 
en arabe : AkAl-ou-eskout, qui passe a travers les mailles des plus fines 
moustiquaires. Il vole silencieusement, et ses piqures provoquent une 
démangeaison persistante; il semble jouer un réle important dans la propa- 
gation du Bouton d’Orient ». Pressat n’avait pas déterminé Je nom de ce 
Diptére, mais son dessin, fort bien fait, nous permit d’y reconnaitre un Phle- 
bolomus, comme nous l'indiquames dans notre analyse du Bulletin de VIns- 
titut Pasteur (3). Le nom dAkhl-ou-eskoul (en arabe nord-africain : Koul-ou- 
eskout) qui signifie « mange, et tais-toi », correspond exactement au nom de 
pappatact donné par les Italiens au Phlébotome. 

En 1911, Wenyon, aprés une étude du bouton d’Orient & Bagdad et Alep, 
arrive a incriminer la Mouche commune, comme vecteur mécanique du virus 
(hypothése déja émise par Row) (4), et comme agent transmetteur plus habi- 
tuel un Moustique ou le Phlébotome (5). Patton affirme en 1912 qu’a Cambay 
(Indes) le seul insecte susceptible de convoyer la Leishmania iropica est la 
Punaise des lits, Cimex rotondatus (6). Wenyon a obtenu comme Patton le 
développement des Leishmania en Leptomonas dans Vintestin des Punaises 
gorgées de sang, et, de plus, dans V'intestin de Sfegomyia fasciata, mais il 
estime que cela ne prouve pas que ces Insecles soient les transmetteurs de 
la maladie dans la nature, et quwil s’agit sans doule d’une simple culture de 
la Leishmania en milieu sanguin, opinion également émise par F. Mesnil. 


A Biskra la Stegomyia fasciata n’existe pas, la Punaise des 
lits ne semble pas pouvoir y étre incriminée. Au contraire, 
Vabondance des Phlébotomes, au moment ot l’on contracte le 
clou de Biskra, c’est-a-dire en automne (7), la prédominance 


(1) Bull. Soc. Path. exot., t. UW, p. 390, 21 juillet 1909, « Nouvelle force donnée 
& Vhypothése du Phlebotomus propagateur du clou de Biskra. » Détermina- 
tion des Insecles piqueurs et suceurs de sang. O. Doin, 1909, p. 37. « Les Phlé- 
botomes sont trés nombreux a Biskra, ou j’ai émis Vhypothése quils propa- 
geaient peul-étre le bouton de Biskra, mais on les trouve aussi dans tout le 
reste de Afrique du Nord » (Edm. Sergent). 

(3) A. Pressar, Le paludisme et les Moustiques, Masson, 1905, pl. III, fig. 2. 

(2) Bulletin de l'Institut Pasteur, t. TI, p. 626, 1905. 

(4) R. Row, Journ. of. british med. Assoc., p. 867, 24 septembre 1910. Proceed. 
of the Bombay branch of the Brit. Med. Ass., 29 janvier 1911. 

(5) C. M. Wenvon, Parasitology, t. IV, p. 273, 24 octobre 1911, Journ. of. 
London Sch. of. trop. Med., t. 1, parties 2 et 3. 

(6) W. 5. Parron, Sc. mem. by Off. of the med. a san. Depart. of India, n° 50 
(mew series), Calcutta, 1912. 

(7) Les Arabes appellent parfois le clou de Biskra habb-mta-el-tmer, le 
bouton des dattes, parce qu'il apparait en septembre, au moment ou 
murissent les dattes. 
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des lésions sur les régions découvertes (qui est en faveur d’une 
inoculation par un Insecte ailé), la mulliplicité fréquente des 
clous sur un méme individu (explicable par la facon de piquer 
des Phlébotomes), teutes ces circonstances s’accordent trés 
bien avec Vhypothése de ja transmission des boutons d’Orient 
par les Phlébotomes. 

Nous avions fait nous-mémes une objection & notre hypo- 
thése : le clou n’est endémique en Algérie qu’ Biskra, et les 
Phlébotomes sont trés nombreux dans toute l'Afrique du Nord : 
grandes villes du Tell jusqu’aux hauts étages des maisons 
modernes, campagnes, Hauts-Plateaux, steppes et Sahara. Ils 
sont spécialement abondants dans les régions sahariennes; 
Foley et Leduc les ont étudiés & Beni-Ounif-de-Figuig ot le 
bouton d’Orient n'est pas connu (1). 

Cette objection perd beaucoup de sa valeur a la suite de la 
constatation que laire de diffusion du bouton d’Orient est plus 
étendue en Afrique du Nord qu'on ne le croyait autrefois. 

Nous avons fait remarquer (2) que des boutons d’Orient ont 
été cliniquement signalés & Alger par Brault (3). Nous avons 
connu des exemples cliniques personnels a Mila (Hauts-Pla- 
teaux constantinois). Gros (4) a apporté la premiére preuve 
microscopique de l’existence de la Letshmania tropica dans une 
vallée de la cote méditerranéenne (1 cas vérifié au microscope, 
3 cas cliniques). Cambillet (5) en méme temps en signale un 
autre cas, vérifié au microscope, prés de la mer dans la région 
de Ténés. Cambillet en a constaté un autre depuis lors, dans les 
mémes conditions (6). Enfin Foley, Vialatte et Adde ont 
montré récemment l’existence d’un foyer endémique de bouton 
dOrient & Bou-Anane, dans Je Sud-marocain (Haut-Guir), a 
10 degrés & Vouest de Biskra (7). La distribution géographique 
du bouton d’‘Orient n'est done pas limiltée a la région de Biskra 
en Algérie. I] existe deux centres endémiques : Biskra et Bou- 
Anane, et des cas sporadiques peuvent se présenter sur des 


1) Bull. Soc. Path. exot., t. V, p. 541, 10 juillet 1912. 

2) Bull. Soc. Path. exot., t. Il, p. 390, juillet 1909. 

3) Soc. dermat. et syphil. de Paris, janvier 1899. Ann. denimeatol., 1899. 
4) Bull. Soc. Path. exot., t. Il, p. 298, juin 1909. 

5) Bull. Soc. Path. exot., t. I, p..388, juillet 1909. 

) Communication inédile. 

) 


( 
( 
( 
( 
(7) Bull. Soc. Path, exol., t. VII, p. 114, 44 février 1914, 
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points tres lointains et trés différents de ces localités saha- 
riennes. 

Pour expliquer que tcutes les régions infestées de Phlébo- 
tomes ne sont pas également infectées de boutons d’Orient, 
deux hypothéses sont a considérer. 

1° Existence, en certains lieux seulement, d’un réservoir de 
virus pour la Leishmania tropica. 

2° Aptitude de certaines espéces seulement de Phlébotomes a 
jouer un role dans la propagation du bouton d Orient. 


I. — R&sERVOIR DE VIRUS. 


Il semble certain que | Homme ne constitue pas le réservoir 
de virus de la Leishmania tropica. Malgré les intéressantes 
expériences de Gonder (1), il ne parait pas probable que le 
bouton d’Orient puisse étre considéré comme une maladie géné- 
rale, et en tout cas les Letshmania tropica ne circulent pas en 
assez grande quantité dans le sang périphérique, pour fournir 
un virus suffisant aux Insectes piqueurs. D’autre part, il est 
rare qu'un clou dure plus d’un an, et puisse conserver ainsi le 
virus d’une année a l'autre. Enfin, si les Mouches peuvent 
lécher la sanie de boutons ulcérés, jamais les Insectes piqueurs 
et suceurs de sang ne le font; d’ailleurs, cetle sanie ne 
contient toujours que de trés rares Leshmania. Il semble 
inadmissible que l'Insecte propagateur s'infecte uniquement en 
piquant la zone périphérique des boutons crotiteux ot se 
trouvent en abondance les Leishmania. 

I] fallait done chercher le réservoir de virus parmi les ani- 
maux que les Phlébotomes peuvent piquer. 


Dés 1841-1843 (2) Rondani pensait que le Phlebotomus minutus se nourrit 
du sang de Vertébrés autres que Homme. Eaton, en 1904 (3), rapporte qu’il 
a lrouvé du sang qui n’est pas du sang humain dans l’abdomen d’un Insecte 
appartenant aux Phlebolomine (du genre Sycorax). D’aprés Lutz et Neiva les 
Phliébotomes au Brésil piquent le Cheval de préférence au cavalier dans les 


\ Ameha fi Seles slropemtseXy It Dame oielo lo. 

(2) Ann. Soc. entomol. de France, p. 263-267, 12 aout 1843, « Si famine 
abdomine sanguine expleto inveniuntur, ille forsitan ex aliis vertebratis 
expectus fuit. » (p. 266). Voir aussi: B. Grassr, Ricerche sui flebotomi. Mem. d. 
Soc. ifal. d. Sc., t. XIV, p. 22, 1907. 

(3) Entomologist monthly Magazine, 2° série, t. XV, Londres, 1904. 
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lieux inhabités (1). Roubaud observe qu’en Afrique occidentale francaise, le 
Phlebotomus minutus var. africanus vit dans la familiarité dun Lézard, Agama 
colonorum (2). Des nuées d'Insectes couvrent le corps du Lézard, le piquent, 
sans élre chassés. Aux Indes, Howlett arrive a la conviction que « l’hote 
naturel » de Pklebotomus minutus est le Gecko [Hemidactylus gleadovii et 
H. Ceclaet (Brokii et flaviviridis)] (3). Le Phlébotome préfére se nourrir sur le 
Gecko que sur l' Homme, et l'auteur n’a trouvé qu'une fois ces Insectes sur 
un Lézard agamide, et une autre fois sur un Crapaud. Au contraire, il les a 
vus trés souvent se gorger de sang sur les Geckos. A peu prés au méme 
moment, Townsend écrit que dans |’Amérique du Sud les Phlébolomes 
sucent le sang de presque tous les animaux 4 sang chaud et méme des 
Lézards. Ainsi ils sont a peu prés indépendants de 1Homme (4). R. C. Schan- 
non (5) a vu, avec P. Bartsch, de nombreux Phlebotomus vexator sur un Ser- 
pent dans le Maryland et sur un autre Serpent en Virginie. I] conclut que 
cet Insecte vit normalement sur les Reptiles. Enfin, une nouvelle observa- 
tion de Roubaud (6) lui montre la présence constante de tres nombreux 
Phlebotomus minutus var. africanus sur un Python (de l’espéce regius) gardé 
en captivité au Sénégal; il admet par suite que ce Phiébotome doit étre 
considéré comme un parasite particulier des Reptiles. 


En conclusion, des observations qui remontent a Rondani 
(1840) nous indiquent que les Phlébotomes du groupe papa- 
tas semblent piquer surtout ’Homme, tandis que ceux qui 
appartiennent au groupe minutus parasitent les Reptiles, et 
surtout les Tarentes. Howlett (7) publie une carte montrant que 
dans le monde entier les limites de la distribution des Phlebo- 
tomus minutus sont contenues dans celles des Gechonide. On 
peut en dire autant de la carte du bouton d’Orient qui ne 
dépasse pas la carte de la répartition des Phlebotomus minutus 
et des Gechonide. 

Dans l’hypothése de la propagation du bouton d’Orient par 
les Phlébotomes, il faut donc penser aux Reptiles, et en particu- 
lier aux Tarentes, comme réservoir de virus. Or, a Biskra, 
notre principal lieu d'études, « la Tarente est trés commune 
dans toutes les maisons » (8). I] restait & déterminer les especes 
de Phlébotomes vivant a Biskra. 


) Mem. Inst. Osw. Cruz, t. IV, p. 86, f. 1, 1912. 

) Bull. Soc. Path. exot., t. VI, p. 126, 12 février 1913. 

) Indian Journ. of. med. Research, t. I, p. 34, n° 1, juillet 1913. 

\ Science, t. XXXVIII, p. 194-195, 8 aout 1943. 

) Proceed. Entom. Soc. Washington, t. XV, p. 165-167, n° 4, décembre 1913. 
) 
) 


p. 188, Challamel, 1875. 
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Il. — Esp&ces pk PHELEBOTOMES DE BIsKRA. 


Nous avons signalé, en 1905, que Phlebotomus papatasii Scop. 
était répandu en Algérie de la mer aw Sahara. A Beni-Ounif 
(Sahara Oranais) ot: Foley l’a signalé en 1908, puis étudié en 
1942 avec Leduc, il est tres abondant dans les maisons du prin- 
temps & Pautomne (1). A Biskra, nous avons trouvé 3 espéces 
de Phlébotomes : 1° Phlebotomus papatasi, Scop., fort nom- 
breux, ayant tous les caractéres classiques de cet Insecte ; 
2° Phlebotomus perniciosus, Newstead; 3° Un Phlébotome, plus 
petit, et un peu plus sombre, extrémement commun. Ce petit 
Phlébotome, tres actif, fait sur les murs de petits vols rebon- 
dissants qui ressemblent aux sauts d'une Puce. Les caractéres 
suivants, vérifiés sur 12 exemplaires, 5 males et 7 femelles, 
permettent de Vassimiler 4 Phlebotomus minutus Rondani var. 
africanus Newstead, 1912. 


Longueur du corps 1™"5. Couleur sombre. Les poils sont couchés sur 
Vabdomen. 

Antlennes. — Le 3° article est un peu plus long que les suivants, mais fort 
peu. 

Palpes. — Les 2¢, 3¢ et 4° articles sont a peu prés de laméme longueur. Le 
3° est un peu plus long et plus fort que les autres. Le 5e est Je plus lone de 
tous. 

Ailes. — Etroites, a extrémité pointue. La 3° nervure longitudinale les par- 
tage en deux parties a peu pres égales. La branche supérieure ou antérieure 
de la 4"e fourche de la 2¢ nervure longitudinale est plus courte que la dis- 
tance entre les 2 fourches de la méme nervure. 

Pattes postérieures. — 2™™25 de longueur au maximum; elles mesurent 
3 {fois la longueur de ’abdomen. Le tarse a a peu prés la longueur du 
tibia. 

Armature génitale du mdle. — Sur le crochet supérieur, 4 épines : 2 apicales 
el 2 subapicales. 


III. — Exposé pre L’HyporuHéss. 


Le fait que les parties découvertes du corps sont le siége le 
plus ordinaire des clous de Biskra indique que I’Insecte inocu- 
lateur doit étre un Insecte ailé. 

La prédominance des Phlébotomes par rapport aux autres 


(OG mort 
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Insectes ailés, dans les localités ot nous avons observé des clous 
de Biskra, nous a fait ineriminer ces Psychodide. 

Le fait que certains Phlebotomine, ceux du groupe minutus, 
se nourrissent de préférence sur des Reptiles, nous a fait penser 
que ceux-ci jouent peut-étre le role de réservoir de virus. 

Un grand nombre des Phlebotomine capturés & Biskra appar- 
twennent précisément & Vespece Philebotomus minutus, var. 
africanus, qui semble se nourrir normalement sur les Reptiles. 

Les Tarentes (Tarentola mauritanica L. ou une de ses 
variétés), tres fréquentes a Biskra (1), sont les plus domesti- 
ques de tous les Reptiles dans ce pays. D’autre part, si elles 
sont tres nombreuses em été, elles « sont trés rares en hiver », 
dit F. Doumergue, dans son livre classique sur les Repézles 
d’ Algérie (2). 

Par conséquent les Phlébotomes doivent avoir, suivant les 
saisons, une facilité plus grande de piquer, soit la Tarente, soit 
Homme. Howlett (3) pense qu’aux Indes c'est pendant la 
saison froide que les Phlébotomes se nourrissent, sur les 
Tarentes en hibernation. Pendant cette saison, ils n’attaquent 
pas THomme comme ils Vattaquent pendant la saison chaude 
et pluvieuse, et pourtant ils sont toujours gorgés de sang frais. 
On les voit entrer dans les crevasses des murs oti ils vont cher- 
cher & piquer les Tarentes endormies. Nous savons qu’a Biskra 
le bouton d’Orient est, comme & Bagdad, & Alep, une maladie 
saisonniére; on le yoit en automne et en hiver, de septembre 
i mars compris (4). Les données climatologiques indiquent qu’a 
Biskra la température diminue beaucoup en septembre, c’est 
aussi le mois ou les pluies recommencent et un de ceux oti elles 
sont le plus abondantes de l'année. Pluies en juin, 7°"7; en 
juillet, 2™"9 ; en aotit, 3°™4; enseptembre, 20""4 (sur une tran- 
che annuelle de 17065) (5). Il y a done coincidence entre 
l'abaissementde la température, la chute des premiéres pluies, 


(1) Swriziar, loc. cil. ; oF 
(2) lLajoute: « elles hibernent sous les toits, dans les tuyaux de gouttiére d oul 
les fortes pluies les chassent », Essai sur la faune erpétologique de VOranie, 
avec des tableaux analytiques. ef des nolions pour la détermination de tous les 
Reptiles et Batraciens du Maroc, de V Algérie et de la Tunisie, p. 81, Oran, 1901. 
(3) Loc. eit. oe : 
(4) D’aprés le Calendrier nosologique de Biskra, de Seriziat, LOC CURED LOS 
(5) A. Tutvensr, Essai de climatologie algérienne. Alger, 1896. 
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le début de hibernation des Tarentes et lobservation des 
cas cliniques. On ne peut pas en tirer des indications sur le 
moment oi ceux-ci ont été contractés. On peut seulement 
rapprocher la prédominance saisonniére du clou de Biskra de 
la modification saisonniére des mmurs des Reptiles et des 
Insectes. 

Nous avons done cherché & vérifier hypothése de la trans- 
mission du clou de Biskra par le Phlebotomus minutus afri- 
canus et celle du réservoir de virus constitué par Tarentola 
mauritaniea. 


ITV. — Erupe ExpP&RIMENTALE. 


1° Nous avons voulu d’abord nous assurer que Phlebotomus 
minutus africanus pouvait piquer l Homme et piquer la Tarente, 


et chercher ensuite ses préférences en fait de nourriture san- 
guine. 


L’un de nous est attaqué et piqué le 22 octobre 1913, 4 21 heures 45, par un 
Phlebotomus minutus africanus qui se gonfle en 3 ou 4 minutes; il ne se déta- 


che pas quand on agite la main piquée. La douleur est modérée et ne per- 
siste pas. 


Si l'on essaie de se faire piquer par des Phlebotomus minutus 
africanus mis en cage, on éprouye les plus grandes difficultés. 
Un lot de 40 Phlébotomes est mis & méme de piquer sur le bras 
de Pun d’entre nous le 24 oclobre, de 18 heures & 19 heures, 
puis de 21 heures 4 22 heures, aucun ne pique. 

Au contraire, si on met les Phlebotomus minutus africanus 
dans la cage d’une Tarente, méme trés éveillée et trés mobile, 
beaucoup la piquentau bout de quelques minutes, et se gorgent 
de sang. Il est exceptionnel que le lendemain matin on en 
trouve qui n’aient pas piqué. 

Un petit Lézard indéterminé a été piqué aussi trés volontiers 
par les Phlebotomus minulus africanus. 


Dans une expérience nous avons offert sans succés notre bras a piquer A 
3 Phlebotomus africanus. On les introduit ensuite dans un flacon avec une 


grosse Tarente tres mobile. En quelques heures, tous trois s’étaient gorgés 
de sang. 


Nous avons done pu confirmer que le Phlebotomus minutus 
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africanus pique Homme et les Reptiles, en l’espece la Tarente. 
Il semble préférer la Tarente & l’Homme (1). 


2° Pigtres et inoculations de Phlébotomes. 


Les piqtres de Phlébotomes, Vinoculation sur la peau abrasée, 
ou sous la peau, du liquide obtenu par leur broyage, pratiquées 
sur nous-mémes, sur 2 Singes (dont 1 mort trop {ot pour étre 
utile), sur 6 Souris, sont restées sans résultats positifs. Ces 
essais, beaucoup trop restreints, seront repris. 


3° Etude des Tarentes. 


Pour commencer, les recherches ont été purement morphologiques. Nous 
avons voulu faire linventaire des parasites des Tarentes de Biskra: 1° par 
Yexamen microscopique direct de leur sang, de leur rate, de leur foie, de 
leur poumon, de leur moelle osseuse; 2° par l’ensemencement en milieu NNN 
de quelques gouttes de leur sang et de leur tissu hépatique. 


La recherche a porlé sur 319 Tarentola mauritanica L. (ou 
variétés), capturées 4 Biskra en octobre 1913. 


A. — L’examen direct du sang ou des organes (coloration au 
Giemsa) nous a montré les parasites suivants : 1° Trés fré- 
quentes Hémogrégarines (44,82 p. 100 des Tarentes sont infec- 
tées) (2); 2° Trypanosomes (77. plactydactyli Catouillard, 
1909) (2). Ce trypanosome est toujours rare chez animal ot on 
le trouve (5,01 p. 100 des Tarentes sont infectées); 3° Macrofi- 


(1) Nous n’avons jamais vu de Tarente essayer de se débarrasser des Phlé- 
botomes courant sur son corps ou en train de sucer son sang. Nous avons 
examinélestomac de plusieurs centaines de Tarentes a Biskra. Ces estomacs 
contenaient les restes d’Orthoptéres, de Coléoptéres, de Lépidoptéres; 3 fois 
des Araignées, 1 fois 15 Argas persicus, 2 fois des telsons de Scorpions, des 
peaux de Reptiles, des larves de Muscidés, 1 fois une petite pierre. Une fois une 
Tarente, de 12 centimétres, avail dans son estomac une autre Tarente de 
5 centimetres de longueur. Jamais nous n’avons trouvé de Phlébotomes dans 
Vestomac. 

(2) Ces Hémogrégarines appartiennent pour la plupart a Vespece Hemo- 
gregarina placlydactyli Billet (Comptes rendus de la Soc. de Biologie, 9 juin 1900) ; 
mais un certain nombre (le quart environ) répondent 4 la description, par 
E. Chatton et G. Blane (Comptes rendus de la Soc. de Biologie, 25 juillet 1914), 
dune grosse Hémogrégarine qui doit constituer sans doute une espece nou- 
velle [Février 1915]. 

3 Com tes rendus de la Soc. de Biolo ie, t. LX VII, p. 804, 1909. 
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laires rares (7,31 p. 100 des Tarentes sont infeetées). On les 
rencontre surtout dans le poumon. On ne voit aucune forme 
rappelant les Leishmania (41). 


B. — L’ensemencement en NNN du sang et du suc hépatique 
de 229 Tarentes nous donne 61 fois des cultures (26,6 p. 100). 


28 fois des Leplomonas, 
26 fois des Trypanosomes, 
7 fois une culture mixte de ces Leplomonas et de ces Trypanosomes. 


Toutes ces cultures repiquées en NNN, depuis novembre 1913, 
ont gardé leurs caractéres respectifs typiques. Pour les étudier 
dans le détail, nous avons ensemencé trois séries de 10 tubes 
de NNN avec: a) un Leptomonas de Tarente ; 6) un Leptomonas 
de Leishmania isolé dun clou de Biskra & la méme époque 
(octobre 1913); c) un Trypanosome de Tarente. Nous avons 
observé ces trois séries de tubes journellement jusqu’a la dis- 
parition complete d’éléments figurés reconnaissables dans leur 
milieu nutrilif. Cette disparition est survenue au bout de 
2 mois (exactement 64 jours pour les derniéres cultures). 


a) Examen des Leptomonas de Tarente obtenus en culture. Préparalions aVétat 
frais. 

Les Leptomonas ont constamment la forme dune flamme de bougie, le 
flagelle étant attaché a l’extrémité la moins pointue. Le corps est toujours 
rigide, jamais onduleux comme celui d’un Trypanosome. Cet aspect se 
retrouve méme dans les formes de repos. Jamais de membrane ondulante. 
Des le premier jour de culture, les mouvements sont tres vifs, et les Lepto- 
monas de toute taille traversent vivement le champ du microscope. La divi- 
sion longitudinale s’opere dés les premiers jours jusqu’au 18° environ. Des 
formes de repos rondes apparaissent dés la 2e semaine. Des formes granu- 
leuses se montrent au bout de 4 semaines. Au 40° jour, il y a encore un 
certain nombre de formes bien mobiles, mais la désintégration granuleuse 
s'accenlue; le 64¢ jour il n’y a plus de formes mobiles. 

Préparations colorées. — Le noyau est central, ovalaire. Le blépharoplaste, 
en batonnel, ou rond, est toujours séparé du noyau, et toujours situé 
entre celui-ci et ’extrémité antérieure du corps. Ll est souvent un pew latéral. 
Il n’est jamais accolé au noyau, méme dans les formes: de repos ovalaires ou 
rondes. I] ne s’en rapproche pas non plus au cours de la division longitudi- 
nale. Pas de membrane ondulante. Extrémité postérieure du corps effilée. 


Longueur du corps : de 9 415 p. Le flagelle est plus court ou plus Iong que 
le corps. 


(2) Nous avons trouvé chez 3,44 p. 100 des: Tarentes les formes décrites 
sous le nom de Pirhemocyton tarentole (Comptes rendus de la Soe. de Biologie, 
17 octobre 1914), par E. Chatton et G. Blanc [Février 1915] 
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b) Examen de Leptomonas provenant de Leishmania tropica isolés & la méme 
époque (octobre 1913) d'un clou de Biskra. 

Evolution classique des Leplomonas de Leishmania. D'autre part, cette évo- 
lution scus toules ses formes ne différe en rien de l’évolution contemporaine, 
dans des tubes du méme milieu, des Lepfomonas de Tarentes : méme forme, 
méme structure, mémes dimensions, méme mobilité, méme période de divi- 
sion pendant les deux premiéres semaines, méme apparition de formes rondes 
de repos dans la deuxitme semaine, méme début de dégénérescence granu- 
Jeuse au bout de trois semaines. Au 60¢ jour, il n’y a plus d’éléments. recon- 
naissables. 


C.— M. Wenyon a décrit un Herpetomonas (nous dirions 
Leptomonas) chez le Phlebotumus a Alep (1). La longueur du. 
corps de ce Leptomonas est de 15 4 25 p, tandis que dans nos 
cultures le corps des Leptomonas, soit de Tarente, soit de clou 
de Biskra, a de 9 & 15 » de longueur. Les individus qui 
dépassent celte taille sont rares. 


c) Examen de Trypanosomes obtenus dans les cultures de sang de Tarentes. 
Préparalions a Vétat frais. 

Les Trypanosomes ont des formes de repos piriformes, tres effilées d'un 
bout, pleinement arrondies de lautre bout. Celui-ci, lors d'un repiquage, 
s’étire en flagelle, une forte membrane ondulante se dessine, les mouvements 
du flagelle deviennent de plus en plus vifs les jours qui suivent, mais 
narrivent pas. A déplacer le corps du Trypanosome. Celui-ci ne devient 
mobile qu’aprés une semaine environ. Le corps du Trypanosome est toujours 
incurvé. Au bout d'une dizaine de jours apparaissent de trés petits Trypa- 
nosomes, fort mobiles ainsi que des formes intermédiaires. Les petites 
formes seules sortent du champ, les moyennes et les grosses agitent seule- 
ment leur flagelle, el leur corps ondule sans se déplacer. Au bout de 
4 semaines, les formes de repos piriformes ou rondes apparaissent. Au bout 
de 5 semaines, les flagelles disparaissent peu a peu. Au 50° jour, il n’y a plus 
que les membranes ondulantes qui soient mobiles. Les Flagellés se désin- 
tegrent en masses granuleuses. Le 64° jour, il ny a plus une forme intacte. 

Préparations colorées. — Les formes de repos ont toutes la structure de 
Crithidia, le blépharoplaste accolé au noyau. Les formes qui deviennent 
flagellées continuent 4 avoir la structure de Crithidia, puis le blépharoplaste 
émigre vers lextrémité postérieure du corps et aspect du Trypanosome 
vrai se dessine. La longueur du corps des Trypanosomes varie beaucoup, 
entre 6 el 25 yu. 


En résumé, il y a ressemblance parfaite entre les Lepto- 
monas de Tarente et les. Leptomonas de clou de Biskra. Aucun 
de ces Leptomonas ne prend & aucun moment de sa vie en cul- 
ture ’un des aspects du Trypanosome de Tarente, et d’autre 


(1) Journ. of the Lond. Sch. of Trop. med., t, I, p. 2. 
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part ce Trypanosome ne passe & aucun moment de son éyolu- 
tion culturale par une forme ressemblant & un Leptomonas. 
Done les Leptomonas de Tarente, semblables aux Leptomonas 
du clou de Biskra, n’ont rien a faire avec les Trypanosomes de 
culture des Tarentes. Ces Trypanosomes sont sans doute la 
forme de culture de Trypanosoma platydactyli Catouillard. Les 
Leptomonas de Tarente correspondent donc & autre chose. 
Représentent-ils la forme de culture du virus Leishmania tro- 
pica chez la Tarente ? 

Les recherches expérimentales répondront a cette question. 
Elles sont en cours d’exécution : 

Inoculation & trois hommes, par scarification, de cultures de 
Leptomonas de Tarente. 

Inoculation 4 des Singes, par scarifications de la peau, ou 
sous la peau, des mémes cultures. 

Inoculation & des souris dans les veines de la queue, ou dans 
les sinus caverneux, suivant le procédé de Pettit (1), de facon 
a tacher de reproduire les lésions obienues par Gonder par 
inoculation intraveineuse ou intrapéritonéale & la Souris de 
culture de Leptomonas de Leishmania (2). Des Souris témoins 
ont été inoculées en méme temps avec des cultures de notre 
Leptomonas de clou de Biskra (3). 


4° Témoins. 


Des recherches de comparaison ont été commencées égale- 
mentsur des Tarentes et des Phlébotomes provenant de régions 
ot le bouton d’Orient n’est pas endémique. On ne peut pas 
affirmer qu'il en est absent, puisque des cas sporadiques ont 


(1) Comptes rendus de la Soc. de Biologie, t. LXXIV, p. 11, 4 janvier 1913. 

(2) Arch. f. Sch..u Trop., t. XVII, p. 397, 1943. 

(3) Souris sacrifiées 4 mois plus tard : pas de lésions extérieures. Ouel- 
ques-unes ont la rate grosse. — Sur 27 Souris inoculées avec des Leptomonas 
de Tarentes, 2 montrent a l’examen direct du foie ou de la rate des formes 
pouvant ressembler 4 des Leishmania. Les ensemencements de la rate et du 
foie ne donnent pas de culture. — Sur 6 Souris /émoins inoculées dans les 
veines ou dans le péritoine avec des Leptomonas de clou de Biskra, 5 mon- 
trent une infeclion généralisée 4 l’autopsie pratiquée 4 mois apres linocula- 


tion : 3 fois la rate et le foie contenaient des parasites, 2 fois la rate seule 
{juillet 1944). 


HYPOTHESE SUR LE PHLEBOTOME ET LA TARENTE 324 


été trouvés en pays réputés indemnes quand on s’est mis & les 
chercher. 

A Beni-Ounif-de-Figuig, le bouton d’Orient est inconnu. Les 
Phlébotomes y sont extrémement abondants (1). Sur 203 exem- 
plaires étudiés, 202 appartiennent a l’espéce Phlebotomus papa- 
fasit, on n’y a capturé qu'un seul Phlebotomus minutus afri- 
canus (male). Sur 6 Tarentes examinées en hiver 1913, 2 ont 
donné, aprés ensemencement de leur sang sur NNN, des Lep- 
fomonas analogues a ceux des Tarentes de Biskra. 

Un programme de recherches comparatives est établi pour 
Beni-Ounif, localité indemne de Leishmania tropica, et pour 
Bou-Anane, centre endémique de bouton d’Orient, dans un 
pays analogue a la région de Figuig, sous la méme latitude et & 
une altitude équivalente. 


RésumnE. 


Nous avons réuni un certain nombre de faits qui plaident en 
faveur du réle de Phlebotumus minutus africanus dans la trans- 
mission du clou de Biskra, et n’en relevons aucun qui le con- 
tredise. Nous avons émis lhypothése qu’étant données les mceurs 
de ce Phlébotome, on pouvait supposer que les Vertébrés 
dont il est le parasite normal, c’est-a-dire les Reptiles, et, plus 
particuliérement, les Tarentes ou Geckos, Tarentola maurita- 
nica L., constituent le réservoir de virus du clou de Biskra. 
C'est dans cette voie que nous continuerons |’étude expérimen- 
tale commencée. A l'heure actuelle, celle-ci nous a permis de 
constater que Vensemencement des organes de Tarentes de 
Biskra donnait des cultures pures d’un Leptomonas semblable 
aux Leptomonas des cultures du bouton d’Orient. L’intérét du 
fait vient de ce que les cultures de Leptomonas obtenues jusqu ici 
dorganes de Vertébrés provenaient toujours de Leishmania 
parasitant ces Vertébrés. 


Féyrier 1914. 


P.-S. — Peu aprés la communication de notre note prélimi- 
naire, qui résumait le 8 juillet 1914 les pages ci-dessus. (2), 


(4) H. Fotey et H. Lepuc, loc. cit. 
(2) Bull. Soc. path. exot., t. VU, p. 577-579. 
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BE. Chation et G. Blanc ont signalé le 25 juillet (1) des para- 
sites qu’ils ont trouvés chez un Gecko (Tarentola mauritanica) 
sur 8 examinés a Metlaoui (Tunisie). Ce sont « des corps 
leishmaniformes qui n’existent que dans les hématoblastes ». 
Cette constatation vient appuyer notre hypothése et l'on pour- 
rait penser que les cultures de Leptomonas que nous avons 
obtenues proviennent de ces corps leishmaniformes. 

Les mémes auteurs ont décrit encore un autre nouveau para- 
site chez Tarentola mauritanica (2). Ce parasite (Pirhemocyton 
tarentole n. g., n. sp.), qui présente des analogies avec les 
Piroplasmes, a été trouvé chez un Gecko sur 3 de Matmata, et 
chez 2 sur 40 de Metlaoui. 

Nous n’avons pas vu les corps leishmaniformes chez les 
319 Tarentola de Biskra dont nous avons examiné les princi- 
paux organes. Nous avons trouvé onze fois chez elles des formes 
répondant a ja description de Pirhemocyton tarentole. 

Les cultures de Leptomonas obtenues du sang des Tarentes, 
lexistence des corps leishmaniformes de Chatton et Blanc dans 
les hématoblastes de Tarentes seraient en faveur de notre hypo- 
thése : Phlébotome : propagateur et Tarente : réservoir de virus 
du clou de Biskra. Ces recherches arrétées par la guerre 
paraissent mériter d’étre poursuivies quand les événements le 
permettront. 


Février 1945. 


(1) Comptes rendus de la Soc. de Biologie, p. 430-433. 
g (2) Comptes rendus de la Soc. de Biologie, p. 496-498, 17 octobre 1914. 


RECHERCHES BIOLOGIQUES SUR L’EOSINOPHILE 
DEUXIEME PARTIE 


PROPRIETES PHAGOCYTAIRES 
ET ABSORPTION DE PRODUITS VERMINEUX 
par M. WEINBERG et P. SEGUIN. 


(Avec les planches VI et VII.) 


Dans notre précédent mémoire (1), nous avons essayé d’éla- 
blir les lois de la chimiotaxie de l’éosinophile. Ces premiéres 
recherches nous ont permis d’élaborer une technique pour 
provoquer 4 coup str une éosinophilie locale considérable 
dans un point quelconque de Vorganisme. C’est grace a ce 
procédé que nous avons été & méme d’étudier en détail les 
propriélés phagocytaires du leucocyte qui nous intéresse. 

Les propriétés phagocytaires de |’éosinophile ont été notées 
pour la premiére fois en 1895 par Mesnil (2), qui a observé que 
les éosinophiles des vertébrés inférieurs (lézard, grenouille) 
sont capables d’englober la bactéridie charbonneuse et le B. de 
la septicémie des souris. Les bacilles charbonneux subissent 
méme, dans les éosinophiles du lézard, wn début de digestion 
et se transforment en batonnets acidophiles. 

Nattan-Larrier et Parvu (3) (1909) ont étudié an vitro les 
propriétés phagocytaires des Gosinophiles vis-a-vis du bacille 
typhique et du staphylocoque, en utilisant le sang de trois 
malades atteints de filariose, et qui renfermait un fort pourcen- 
tage d’éosinophiles (31, 46, 43 et 46, 60 p. 100). Dans leurs expé- 


(1) Ces Annales, t. XXVIII, p. 470, mai 1914. 

(2) Mesniz, Sur le mode de résistance des vertébrés inférieurs, etc... 
Annales de UInstitul Pasteur, t. TX, n° 5. Mai 1895, p. 304-347, pl. V. 

(3) Narran-Larrier et Parvo, Recherches sur le pouvoir phagocytaire des 
polynucléaires éosinophiles. Comptes rendus de la Soc. de Biologie, 3 avril 1909, 
p. 574. 
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riences, les éosinophiles englobaient les microbes, mais moins 
énergiquement que les neutrophiles. 

Achard, Ramond et Foix (1), en 1909, ont constaté que, dans 
le sang normal, les éosinophiles phagocytent trés faiblement 
les spores de Monilia albicans. Les myélocytes éosinophiles 
du sang, chez un malade atteint de leucémie myéloide, se sont 
montrés dépourvus de propriétés phagocytaires. Par contre, 
dans un épanchement pleural riche en éosinophiles (41 p. 100 
d’éosinophiles contre 7 p. 100 de neutrophiles) activité phago- 
cytaire des éosinophiles était supérieure & celle des neutro- 
philes. 

Il faut encore citer Pascheff (2) (1911) qui a signalé, dans 
des frottis de pus de conjonctivite, quelques staphylocoques 
englobés par les éosinophiles. Cet auteur a fait cette consta- 
tation intéressante que l’on rencontrait des microbes phago- 
cylés aussi bien par les éosinophiles mononucléaires que par 
ceux a noyau segmenteé. 

Ces fails isolés ne donnaient cependant pas une notion suffi- 
sament précise sur l’importance des propriétés phagocytaires de 
’éosinophile, ni sur les conditions exactes dans lesquelles elles 
se manifeslent. Nous avons essayé de combler cette lacune. 


|. — PROPRIETES PHAGOCYTAIRES DE L’EOSINOPHILE « IN VITRO » 


Nous avons d’abord étudié zn vitro les propriétés phagocy- 
taires des 6osinophiles du cobaye vis-a-vis de : 
1° Substances inertes, 
2° Microbes divers, 
3° Protozoaires, 
4° Globules rouges. 


Voici exactement la technique suivie : 

Pour praltiquer nos expériences, nous avons choisi des 
cobayes neufs & éosinophilie péritonéale spontanée aussi impor- 
lante que possible. Nous savons que, dans les exsudats de tels 


(1) Aciann, Ramonp et Forx, Sur lactivité des cellules éosinophiles. Comples 
rendus de la Soc. de Biologie, 24 avril 1909, p. 614. 

(2) Pascnerr, Recherches sur l’éosinophilie locale oculaire. Folia. Hemat., 
Arch., 1944, t, XI, p. 430, pl. X. 


RECHERCHES BIOLOGIQUES SUR L’EOSINOPHILE 325 


animaux, on rencontre fréquemment une grande abondance 
d’éosinophiles (de 20 & 60 p. 100) & noyau, en général, bilobé 
ou segmenté, quelquefois mononucléés ou & noyau incisé, 
associés & des cellules lymphoides (monocytes, lymphoidocytes) 
a l’exclusion le plus souvent de toute autre forme de leucocytes 
granuleux. 

On préléve quelques gouttes d’exsudat, en ponctionnant 
aseptiquement le péritoine d’un cobaye avec une pipette effilée. 
On mélange dans un verre stérile 3 gouttes d’exsudat et une 
goulte d'une émulsion préparée en diluant dans de l’eau phy- 
siologique stérilisée les corps phagocytables (poussiéres, 
microbes, cellules végétales et animales, ete...); on reprend le 
mélange dans une pipelte capillaire que lon ferme & la veil- 
leuse d’un bec de Bunsen, et que l’on porte dans une étuve 
réglée a 38-39 degrés. Aprés une heure, on fait des frottis que 
Von colore par la méthode de Pappenheim, avec les modifications 
que nous avons déja indiquées dans notre précédent mémoire. 

Les éosinophiles englobent les poussiéres inertes (noir 
animal finement pulvérisé). Ces poussiéres sont tantét com- 
prises entre les granulations (pl. VI, fig. 1), tant6t renfermées 
dans des vacuoles (pl. VI, fig. 2). 

La planche VI montre trés nettement que tous les microbes 
que nous avons ulilisés dans nos expériences : staphylocoque 
(fig. 3, 4 et 5), sarcine jaune (fig. 6), streptocoque (fig. 7), 
gonocoque (fig. 8 et 9), méningocoque (fig. 10 et 11), B. subselis, 
B. anthracis (fig. 12), B. coli, B. typhique (fig. 13 et 14), 
B. diphtérique (fig. 15 et 16), B. tuberculeux (fig. 17, 18,19, 20), 
Spirocheta gallinarum (fig. 25 et 26) sont phagocytés par les 
éosinophiles, aussi bien mononucléaires que polynucléaires; 
c’est-a-dire aussi bien par les éosinophiles de l’exsudat périto- 
néal venus du sang que par les éosinophiles mononucléaires 
d’origine locale. 

Les meilleurs résultats ont été obtenus avec le staphylo- 
eoque, la sarcine, le gonocoque, le B. typhique, le B. cola et le 
B. tuberculeux (1). 

(1) Pour colorer les cellules contenant le B. tuberculeux nous avons uti- 
lisé la technique suivante: Les frottis de cellules, rapidement desséchés par 
agitation, sont fixés par l’alcool méthylique (10 minutes). On colore les 
microbes par le Ziehl 4 chaud; on fait agir le chlorhydrate daniline, on déco- 
lore par l’aleool absolu, on lave a l'eau distillée. Les granulations des 


29 
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Les microbes englobés sont tantot disséminés dans le proto- 
plasme, tantotrenfermés dans des vacuoles digestives (pl. VI, 
fies 13, 12) Ker. 

Nous avons pu suivre pour cerfaines espéces microbiennes- 
les différentes 6tapes de la digestion intracellulaire (B. sedbielis, 
B. coli). C’est ainsi que le B. subtilis englobé perd trés rapi— 
dement Ja propriété de prendre le Gram. I devient granuleux ; 
les grains chromatiques se localisent surtout aux deux extré- 
mités du batonnet. Puis, le protoplasme du microbe, qu'il 
s'agisse du B. subtilis ow du B. colt, prend une teinte bleu clair, 
passe au bleu trés pale et finalement devient acidophile. A 
partir de ce stade, les microbes sont difficilement observables 
et disparaissent aw milieu des granulations éosinophiles. 

Les G6osinophiles phagocytent tres facilement les spores du 
muguet (Monilia albicans) (pl. VI, fig. 21 et 22) (1) et avec plus 
dintensité encore celles de Sporotrichum Beurmanni (pl. VI, 
fig.-23 et 24). 

[ls en sont quelquefois bourrés-& en éclater. Les noyaux 
des phagocytes sont comprimés et déformés par les spores, 
et les granulations sont tassées dans les espaces protoplas- 
miques réduits, laissés libres par les cellules englobées. 

Les éosinophiles phagocytent également les protozoaires. En 
diluant dans de eau physiologique une parcelle de matiéres 
fécales provenant du cecum d’un cobaye, et dans lesquelles 
pullulait un petit flagellé piriforme & deux cils antérieurs (Hete- 
romila cavie) et en ajoutant une goutte de cette dilution & 
quelques gouttes d’exsudat péritonéal riche en éosinophiles, 
nous ayons pu observer quelques figures de phagocytose. Nous 
en avons figuré trois exemples (pl. VI, fig. 27, 28 et 29). Om voit 
que le protozoaire est nom seulement englobé, mais encore par- 


leucocytes sont colorées par le May-Griinwald dilué de moitié dang l'eau dis- 
tillée (1 minute) et les noyaux prudemment renforcés dans un bain de 
Giemsa (15 gouttes pour 10 cent. cubes d’eau distillée) pendant 1 minute. Les 
gvanulations.des ¢éosinophiles viennent en rose trés: pale et laissent tres 
facilement apercevoir entre elles les bacilles acido-résistants. _ 

(1) Scuarrer-Himerr (Ueber Phagocytose bei akuten Infektions-Krankheiten. 
Deuisch. Arch. f. klin. Med., 1913, p. 24) a étudié in vitro dans trois cas le 
pouvoir phagocytaire comparé des. différentes variétés leucocytaires du sang 
vis-a-vis des spores. de Monilia albicans. Dans: l'un des cas, les: 6osinophiles 
n’onl pas phagocyté. Dans un second cas, une seule spore, sur 100 englo- 
bées, a été phagocytée par un éosinophile. Dans le troisidme cas, deux spores 
sur 100 ont été touvées dans: l'intérieur d’éosinophiles. 
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tiellement digéré par l’éosinophile. Son protoplasma est devenu 
globuleux et son noyau se colore difficilement. 

Nous avons répété ces expériences avee des trypanosomes 
(Trypanosoma Evansz) du surra pris sur souris infestée (pl. VI, 
lig. 3t et 32). Les trypanosomes trés altérés se reconnaissent 
encore & leur noyau au voisinage duquel on apercoit le blépha- 
roblaste. 

Il fawt ajouler quil est nécessaire pour réussir cette expé- 
rience d’avoirun exsudat trés riche en éosinophiles et de cher- 
cher avec soin les figures de phagocytose qui sont toujours rares. 

Les éosinophiles englobent également les globules rouges 
(cobaye, souris, mouton, poule). Les figures de phagoecytlose, 
bien que peu communes, ne laissent aucun doute & cet égard. 
Les globules rouges englobés par les éosinophiles changent de 
teinte. Leur protoplasma, de rouge brique (pl. VI, fig. 33), devient 
jaune pale (fig. 34) et petit a petit disparait dans une grande 
vacuole claire (fig. 30). Les érythrocytes de poule sont égale- 
ment digérés par les éosinophiles ; leur noyaw perd rapidement 
ses proprictés tinctoriales. EL passe du bleu foncé au jaune vert 
(fig. 35) et finit par disparaitre. 

Nous n’avons jamais observé, au cours de cette digestion, une 
désagrégation des globules rouges en granulations éosinophiles. 


Il. — PROPRIETES PHAGOCYTAIRES DE L’EOSINOPHILE « IN VIVO: » 


Les propriétés phagocytaires de l’éosinophile se manifestent 
non seulement im vitro, mais ausst in vivo; et cela aussi bien 
dans les cavités séreuses que dans le tissu conjonetif sous- 
eutané et le sang circulant. 


A. — PuacocyTosE DANS LA GAVITE PERITONEALE DU COBAYE. 


Pour observer la phagocytose dans la cavilé péritonéale, on 
choisi! des cobayes neufs dont Vexsudat est riche en éosino- 
philes. On peut également provoquer artificiellement une éosi- 
nophilie péritonéale considérable chez des animaux préparés 
par un produit parasitaire queleonque ou par des injections 
répétées de sérum, en suivant la technique indiquée dans notre 
premier mémoire. 
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Ayant choisi un cobaye convenable pour l’expérience, on lui 
injecte dans la cavité péritonéale 1 4 2 cent. cubes d’une émul- 
sion en eau physiologique d'une culture sur gélose de B. sub- 
tilis ou de B. colt. 

L’étude des frottis d’exsudat montre que, dans ces condi- 
tions, les éosinophiles ont englobé déja au bout de 15 minutes 
un grand nombre de microbes. A ce moment, on ne rencontre 
qu'un pourcentage relativement peu élevé de polynucléaires 
pseudo-éosinophiles, attirés par l’injection de culture micro- 
bienne : ces cellules ne manifestent alors que de faibles pro- 
priétés phagocytaires. Les polynucléaires pseudo-éosinophiles 
qui viennent d’émigrer dans le liquide péritonéal se trouvent 
d’abord mal a l’aise dans ce nouyeau milieu; il leur faut un 
certain temps pour s’y adapter et recouvrer leur pouvoir pha- 
gocylaire normal. 

La figure 1 de la planche VII est un exemple de phagocytose 
in vivo de B. subtilis par les éosinophiles dans la cavité péri- 
tonéale du cobaye. Ces leucocytes, bourrés de microbes, qui 
sont pour la plupart contenus dans des vacuoles et se présen- 
tent a tous les stades de la digestion intracellulaire décrite 
précédemment, sont accompagnés d’un nombre a peu prés 
égal de polynucléaires pseudo-éosinophiles qui viennent d’ar- 
river dans la cavité péritonéale; aucun des polynucléaires 
figurés dans le dessin n’a englobé de microbes. 

Si done on injecte dans un péritoine riche en éosinophiles 
une quantité de microbes (non virulents) qui ne soit pas 
excessive, tous les microbes seront englobés et digérés avant 
Vintervention des polynucléaires. Ce fait montre que, lorsqu’il 
existe une éosinophilie préétablie dans une cavité séreuse, les 
€osinophiles peuvent jouer un réle efficace dans la protection 
de Vorganisme contre linfection microbienne. 

Nous avons également observé in vivo la phagocytose des 
globules rouges par les éosinophiles dans la cavité péritonéale 
du cobaye. 

Le plus bel exemple que nous ayons constaté a été réalisé 
dans les conditions suivantes : voulant provoquer dans le 
péritoine du cobaye une éosinophilie locale par des injections 
répétées el espacées de sérum de cheval, nous avons eu locca- 
sion d’étudier l’exsudat de quelques cobayes dans le cours de 
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la premiére heure qui suivait la derniére injection préparante. 
Un de nos cobayes, chez lequel nous avions provoqué une 
légere hémorragie locale lors de Vinjection de sérum, présen- 
tait, une heure aprés cette injection, une forte éosinophilie. 
Les éosinophiles, dans ces conditions, se sont montrés parti- 
culitrement aptes & englober et 4 digérer les globules rouges 
de cobaye. La figure 2 de la planche VIL représente un champ 
microscopique d'une préparation qui se rapporte a ce cas, et 
ot l’on ne compte pas moins de 6 éosinophiles phagocytant 
des globules rouges. Un éosinophile renferme méme deux 
hématies. On observe de plus tous les stades de la digestion 
intraleucocytaire du globule rouge, telle que nous !’avons 
décrite & propos de la phagocytose des hématies in vitro. 

Nous pensons que, dans ce cas particulier, le sérum de cheval 
a favorisé la phagocytose des globules rouges par les éosino- 
philes, car ces leucocytes ont manifesté des propriétés érythro- 
phagiques beaucoup moins intenses, lorsque nous avons injecté 
directement dans la cavité péritonéale de cobayes a forte éosi- 
nophilie locale des globules rouges de cobayes ou des globules 
rouges d’espéce étrangére. 

Manceaux (1) a eu Voccasion d’observer chez homme, dans 
un cas de pleurésie hémorragique, des images indiscutables de 
phagocytose de globules rouges par les éosinophiles. 


Ces faits nous permettent d’expliquer comment quelques 
auteurs ont pu supposer que les globules rouges pouyaient 
prendre naissance dans le protoplasma des éosinophiles. Cette 
hypothése a été soulenue par Banwart (2) (1892), Hoyer (3) 
(1894), Pschewasky (d’aprés Hoyer), Semmler (4) (1894). Il n’est 
pas douteux que ces auteurs ont observé des images de phago- 
cytose qu’ils ont méconnues. Ajoutons enfin que Noorden {5) a 
décelé, dans le cytoplasme de cellules éosinophiles provenant 


(1) Manceaux, Comptes rendus de la Soc. de Biologie, 18 octobre 1913, p. 240. 

(2) Banwart, Untersuchungen iiber die Regenerationen der Blitkérperchen, 
Inaug. Dissert. Dorpat, 1892. 

(3) Hoyer, Sitzungsberichte der russichen med. Gesellschaft an der Univer- 
sitét Warschau, 5 noy. 1894, n° 48. 

(4) Semmier, Ueber die Faserstoffbildung in Amphibien und Vogelblut. 
Inaug. Dissert. Dorpat, 1894. iW 

(5) Noorpen, Beitrage zur Pathologie der Asthma bronchiale. Zeitschrift 


f. klinische Medicin, Bd XX, 1892, p. 98 a 106. 
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de crachats d’asthmatiques, de I’hémosidérine. Ce fait n'est 
pas pour surprendre, puisque nous avons indiqué plus haut 
que les globules rouges se dissolvent complétement dans le 
protoplasma des éosinophiles. 


B. — PHAGOCYTOSE DANS LE TISSU CONJONCTIF SOUS-CUTANE 
DU ‘COBAYE. 


Nous avons choisi, pour étudier la phagocytose des microbes 
par les éosinophiles dans le tissu cellulaire sous-cutané, des 
cobayes a forte éosinophilie sanguine. On imjecte sous la peau 
de Vabdomen de ces animaux, en plusieurs poimts différents, 
2 cent. cubes. d’extraitaqueux de Tenia perfoliata. Le lendemain, 
on injecte exactement aux mémes endroits 4 cent. cube d'une 
émulsion en eau physiologique de B. sebtlas. Les biopsies 
pratiquées un quart dheure, une demi-heure, une heure aprés 
Yanoculation ont montré que les éosinophiles attirés dans le 
tissu cellulaire a la suite de Vinjection de produit parasitaire 
pratiquée la veille, commencent a phagocyter les microbes 
avant que les polynucléaires pseudo-éosinophiles, que cewx~ci 
font affluer en masse, ne soient sortis des vaisseaux. Les poly- 
nucléaires semblent par contre beaucoup plus actifs dans le 
tissu conjonctif qu’a leur arrivée dans l’exsudat péritonéal. Ls 
commencent & englober les microbes dés leur sortie des vais- 
seaux. Nous n’avons pas noté le stade d’inhibition temporaire 
indiqué plus haut dans le cas de la phagocylose intrapéritonéale. 

Nous avons expérimenté également avec le B. cold chez um 
cobaye préparé par une série d’injections d'extrait de Tenia 
perfoliata et qui présentait une forte éosimophilie sanguine. 
Nous avons déterminé une éosinophilie sous-culanée considé- 
rable chez ce cobaye et 24 heures aprés nous lui avons injecté 
du B. coli sows la peau. Cette expérience nous a donné les 
mémes résultats que la précédente. 


C. — PuacocytTosk DANS LE SANG CIRGULANT DU COBAYE. 


5 ’ ru 5 a 5 5 
Lorsqu’on injecte des microbes (B. coli) dans la veine d'un 
cobaye, les phénoménes obseryés different suivant que | éosi- 
nophilie sanguine est légére ou tres intense. Si les Gosinophiles 


RECHERCHES BIOLOGIQUES SUR .L’EOSINOPHILE 334 


sont peu nombreux dans le sang, peu de microbes sont englo- 
bés par ces cellules; par contre, la phagocytose éosinophilique 
est tres intense, lorsque l'éosinophilie sanguine atteint un 
trés fort pourcentage. 

Chez un cobaye dont léosinophilie sanguine était montée 
exceplionnellement a 80 p. 400.4 la suite d’une série d’injec- 
tions de produit parasitaire, six minutes apres linjection de 
1 cent. cube d’une émulsion de B. coli dans la veine, nous 
n’avons trouvé que fort peu de polynucléaires pseudo-éosino- 
philes ayant englobé des microbes, alors que les éosinophiles 
contenaient presque tous des bacilles phagocytés, présentant 
les différents stades de la digestion intracellulaire. Les microbes 
libres dans le sang étaient exceptionnellement rares. 

Les trois séries d’expériences que nous venons d’exposer 
montrent que les éosinophiles peuvent dans Vorganisme se 
substituer aux polynucléaires et jouer dans certaines conditions 
le rdéle de véritables phagocytes. Leur intervention -est parti- 
culiérement active lorsqu ils préexistent seuls ou en majorité 
au point de pénétration du microbe. Leur action est continuée 
par les polynucléaires attirés en masse par injection micro- 
bienne. 


lil. — INHIBITION DE LA PHAGOCYTOSE 
PAR LE LIQUIDE HYDATIQUE 


Nous avons essayé d’utiliser dans des expériences de phago- 
cytose Vexsudat éosinophilique d'un cobaye qui avait regu 
4 heures auparavant 40 cent. cubes de liquide hydatique dans 
le péritoine. Dans ces condilions, les éosinophiles se sont mon- 
trés incapables de phagocyter 7m vitro les spores de Sporotre- 
chum Beurmanni, alors que les autres variétés de leucocytes 
avaient conservé toute leur aclivilé phagocytaire. Nous nous 
sommes demandés si, dans ce cas, les propriétés phagocytaires 
de l’éosinophile n’avaient pas été inhibées par l’action directe 
et spécifique du liquide parasitaire sur cette variété de leuco- 
cyte. 

Nous avons entrepris une série d’expériences pour vérifier 
celte hypothese. Nous avons observé tout d’abord que les 
microbes dilués dans du liquide hydatique étaient phagocytés 
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in vilro par les Gosinophiles aussi facilement que les microbes 
dilués dans de l'eau physiologique. 

Voici les résultats d'une expérience qui se rapporte aux 
spores de Sporotrichum Beurmanni : 

Une goutte d’émulsion de spores en eau physiologique est 
ajoutée d'une part a IIL gouttes d’exsudat et & I goutte d’eau 
physiologique et d’autre part & HI gouttes d’exsudat et aI goutte 
de liquide hydatique de mouton. 

Les deux mélanges sont recueillis chacun dans 1 pipette 
capillaire qui est fermée & la veilleuse et portée a l’étuve a 
38 degrés, pour 1 heure. Au bout de ce temps, l'étude des 
frottis donne les résultats suivants : 


EOSINOPHILES| EOSINOPHILES| NOMBRE DE SPORES 
Gee englobées par 
MELANGES : i 
contenant ne contenant les 100 premiers 
des spores. |pas de spores.| éosinophiles comptés. 


I. Mélange : 


Spores, exsudat, 21 79 25 
eau physiologique. 
Il. Mélange : 
Spores, exsudat, 20 80 26 


liquide hydatique. 


Le résultat de lexpérience est tout différent, lorsqu’on a 
soin de laisser les cellules au contact du liquide hydatique a 
37 degrés pendant une heure, avant d’ajouter les spores. 

Voici a titre d’exemple une expérience de ce type : 


1S SS SESE PE IS SE EE REI EE SN OE I SF PE TES, 


S on © EOSINOPHILES| EOSINOPHILES) NOMBRE DE SPORES 
MELANGES 56% 5 | contenant | ne contenant englobés par 
SH = les 100 premiers 
rs ao © | des spores. |pas de spores.| éosinophiles comptés. 
Sonos 
NS or S 
4 Bos 2 
I. Mélange : Se OS 
‘ ; a BO 
3 gouttes d’exsudat,|" Sg & 
4 goutte woe Oe 20 80 22 
d'eau ely ie 
physiologique. |S S4°° 
ke on ood 
IL. Mélange : SESTeR 
3 goultes d'exsudat,|— » £55 
1 goutte ee = 2 98 2 
de liquide Orden 
hydati 4336 
hydatique. Dao 
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Les éosinophiles qui sont restés en contact pendant une heure 
a 3Tdegrés avec le liquide hydatique perdent donc presque com- 
plétement leurs propriétés phagocytaires. Les éosinophiles sont 
dautant plus sensibles & laction du liquide hydatique que 
celui-ci est plus riche en antigene. Le liquide hydatique dilué 
a 1/20 dans l’eau physiologique n’empéche plus que trés fai- 
blement la phagocytose. 

L’expérience suivante, ot l’on a pris comme test le staphy- 
locoque blanc, est tout a fait démonstrative. 


5 é NOMBRE 
EOSINOPHILES|} EOSINOPHILES 
ne contenant DE STAPHYLOCOQUES 


contenant englobés par 


pas 1 > : 
. . : 2s 100 premiers 

s| de microbes ) a ( 
Hg as éosinophiles comptés 


MELANGES 


phylocoques 


et on reporte a l’étuve pour 1 heure. 


I. Mélange : 
3 goutles d’exsudat, 
4 g. deau physiol. 


84 49 540 


un dans une 


a 
Bi 


II. Mélange : 
3 gouttes d’exsudat, 
1g. de liq. hydat. par. 


20 80 75 


Ill. Mélange : 
3 gouttes d’exsudat, 
4 g. de lig. hydat. 
dilué & 4/5. 


19 84 61 


ire, séjournent 1 h. 4 Vétuve a 37°, 
emps, on ajoute des sta 


IV. Mélange : 
3 gouttes d’exsudat, 
4 g. de liq. hydat 
dilué a 1/10. 


Les 5 mélanges repris chac 


pipette capilla 


Au bout de cet 


V. Mélange : 
3 gouttes d’exsudat, 
1g. de liq. hydat. 
dilué a 1/20. 


64 36 320 


IV. — ABSORPTION DE L’ANTIGENE HYDATIQUE 
PAR LES EOSINOPHILES 


Ayant ainsi démontré que le liquide hydatique agit spécifi- 
quement sur les éosinophiles dont il paralyse les fonctions 
phagocytaires, nous avons voulu rechercher si cette inhibition 
ne pouvait pas s’expliquer par une absorption élective de l’an- 
tigene hydatique par l’éosinophile, ce leucocyte saturé d’anti- 
géne devenant incapable d’englober des microbes. 

Cette nouvelle hypothése s’est trouvée vérifiée & la suite d’un 
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tres grand nombre d’expériences, dans lesquelles mous avons 
utilisé la réaction de fixation, pour démontrer da disparition 
des propriétés antigéniques du liquide hydatique, mis en con- 
tact avec les 6osinophiles de ’exsudat péritonéal du cobaye. 

Pour démontrer que les éosinophiles peuvent absorber l’an- 
tigeéne hydatique, nous avons employé la ¢echnique suivante : 

Nous avons fait deux séries d’expériences. Dans la premiere, 
nous avons ‘utilisé ’exsudat péritonéal de cobayes neufs, dont 
un certain nombre présentavent une éosimophilie locale consi- 
dérable. 

Dans la deuxiéme série d’expériences, nous nous sommes 
servis de cobayes préparés par des injections répétées de liquide 
hydatique sous la peau et dans le péritoine. Chez beaucoup 
d’entre eux, nous avons provoqué une éosinophilie locale aussi 
intense que possible dans la cavité péritonéale. Pour ce faire, 
nous avons choisi de préférence des cobayes a éosinophilie san- 
guine élevée (au moins 10 p. 100) que nous avons préparés 
par des injections sous-cutanées répétées tous les 8 jours de 
10 cent. cubes de liquide hydatique. 

Huit jours aprés la derniére injection préparante, nous mjec- 
tons dans la cavilé péritonéale du cobaye de 5 a 10 cent. cubes 
de liquide hydatique. : 

Cette injection provoque, comme on le sait, wne forte éosi- 
nophilie locale. Pour renforcer encore cette éosinophilie locale, 
nous avons le plus souvent pratiqué une seconde injection 
intrapéritonéale 48 heures apres la premiére, avec la méme 
dose de liquide hydatique Nous avons, en effet, élabli que, 
chez les cobayes sensibilisés, chaque injection locale de sub- 
stance éosinotactique détermine une baisse presque immédiate 
de l’éosinophilie sanguine, laquelle se reléve rapidement et 
dépasse en général au bout de 24 & 48 heures le taux qu'elle 
alteignait avant Vinjection. Une seconde injection pratiquée 
48 heures aprés la premiere, dans le péritoine des cobayes 
préparés, est donc faite chez des animaux accusant le plus sou- 
vent une trés forte éosinophilie sanguine. Elle provoque de 
ce fait un renforcement considérable de l’éosinophilie locale 
survenue lors de la premiére injection de liquide hydatique 
dans la séreuse. 

Nous avons ainsi noté des pourcentages de 45, 50, 55 et jus- 
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qua 65 et 70 p. 100 d’éosinophiles dans l’exsudat, et ceci 
encore 2,3 et 4 jours aprés la dernidre injection locale. 

Les cobayes sont sacrifiés de préférence 2, 3, 4 et 5 jours 
apres la derniére injection Gosinotactique. 

Les cobayes sacrifiés le lendemain de l’injection ont des exsu- 
dats extrémement riches en cellules, mais ou l’on rencontre 
encore un plus ou moins grand nombre de polynucléaires 
pseudo-éosinophiles. Ces éléments, comme nous le savons déja, 
diminuent trés fortement de nombre le 2° jour, et l'on n’en ren- 
contre qu’exceptionnellement le 3° et le 4° jour qui suivent 
Pinjection. Pour avoir un exsudat ot les G6osinophiles soient 
les seuls éléments granulewx, il y a donc intérét a sacrifier les 
cobayes dans les limites indiquées. I] ne faut pas non plus 
attendre un temps trop long, les éosinophiles diminuant, eux 
aussi, quoique plus lentement, de nombre dans l’exsudat, a 
mesure que l’on s’éloigne de la date de linjection locale. 

Pour recueillir Jes cellules de Vexsudat des cobayes neufs 
ou préparés, on opére comme il suit : 

Le cobaye est saigné & blanc par section des carotides. 
Immédiatement aprés la mort, on disstque la peau de labdomen 
et lon injecte 10 cent. cubes d’eau physiologique stérile dans 
la cavilé péritonéale. Le péritoine est ouvert. Le liquide, aspiré 
dans une pipette a boule, est jaugé et distribué & parties égales 
dans deux tubes a centrifuge stériles. Nous avons ainsi deux 
lots dexsudat péritonéal, ce qui nous permet de faire chaque 
expérience en double, un tube controiant autre. 

Connaissant le volume de liquide contenu dans chacun des 
deux tubes a centrifuge, on délermine avec hématimétre de 
Thomas-Zeiss le nombre de leucocytes en suspension dans 
1 millim.cube de liquide péritonéal dilué. On peut ainsi déter- 
miner le nombre total de leucocytes comtenus dans le volume 
connu de liquide péritonéal recueilli dans chaque tube. Le 
mélangeur de Thomas-Zeiss une fois rempli, il faut avoir som 
de centrifuger rapidement l’exsudat dilué pour éviter la coagu- 
Jation (avec une centrifuge & la main, pendant 3 minutes). 
Apres avoir centrifugé a fond et décanté, on lave une seconde 
fois le culot leucocytaire dans 10 cent. cubes d'eau physiolo- 
gique ; puis on centrifuge de nouveau et on décante. Les leu- 
cocyles contenus dans chacun des deux tubes sont alors mds en 
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contact avec 2/10 d’eau physiologique et 1/10 de liquide 
hydatique pur ou dilué suivant les conditions de lexpérience. 
On agite et on porte les deux tubes au bain-marie a 37 degrés 
pendant 1 heure et demie. Au bout de ce temps, on centrifuge 
et le liquide décanté avee soin est chauffé une demi-heure a 
56 degrés pour détruire toute trace d’alexine, et éprouve sur sa 
teneur en antiggne avec un sérum échinococcique de prove- 
nance humaine. Les expériences de contréle sont faites avec 
les mémes doses d’antigéne hydatique, auxquelles on fait subir 
les mémes chauffages (1 h. 1/2 4 37 degrés, une demi- heure & 
56 degrés). Avec les cellules qui ont été en contact avec lanti- 
gene, on fait des frottis colorés et l’on détermine la formule 
leucocytaire de chaque exsudat. 

La réaction de fixation est pratiquée en utilisant les pro- 
priétés hémolytiques d’un sérum hydatique connu, non chauffé, 
vis-a-vis des globules rouges de mouton. C’est le procédé 
rapide de la technique rationnelle de Weinberg. I] faut avoir 
soin, avant d’entreprendre l’expérience, de titrer exaclement 
Vantigene vis-a-vis du sérum, certains sérums, surtout ceux 
riches en anticorps et pauvres en alexine, pouvant donner une 
réaction de fixation positive avec des doses minimes de 
liquide hydatique. 

Pour titrer l'antigéne, on met 1/10 de sérum hydatique en 
présence de doses variables d’antigéne : 1/10 d’antigéne pur, 
1/10 d’antigéne dilué a 1/2, 1/10 d’antigéne dilué a 1/5, 1/10 
dantigéne dilué 44/10, 1/10 d’antigéene dilué a1/415, 1/10 d’an- 
tigene dilué 41/20. 

La dose la plus faible d’antigene qui donne encore une 
reaction de fixation positive est la dose limite. Nous mettons 
les leucocytes en contact avec une dose d'antigéne juste supé- 
rieure a la dose limite. C’est-a’-dire que si la dose limite est de 
1/1) de cent. cube d’antigéne dilué a 1/10, nous employons 
dans notre expérience la dose de 1/10 cent. cube d’antigéne 
dilué & 4/5, ete. 

En prenant ces précaulions, nous avons obtenu pour les 
cobayes neufs et pour les cobayes préparés les résultats consi- 
enés dans les tableaux ci-dessous. 

Le tableau I résume les expériences effectuées avec les leu- 
cocytes provenant de la cavité péritonéale de 20 cobayes neufs. 


wos 
des 


Cobayes 


46-F. 
85-F. 
88-F. 
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Tastrau I. — Expériences d’absorption pratiquées 
avec les cellules péritonéales de cobayes neufs. 


CS 


FORMULE NOMBRE 
ee a 
CELLULES 
dans chaque 
Mon.} Pol.| Eos tube 
47 Oaiea3 » 
53 0 | 47 /22.400.000 
40 0 | 60 |40,000.000 
14 0 | 26 » 
60 0 | 40 | 8.400.000 
50 0 | 50 |10.000.000 
60 0 | 40 |10.000.000 
65 0 | 35 |14.250.000 
65 0 | 35 | 7.500.000 
60 0 | 40 | 6.000.000 
90 0 | 10 |16.000.000 
80 0 | 20 | 5.000.000 
85 0 | 15 | 4.000.000 
90 0 | 40 | 3.000.000 
98 0 2 | 6.000.000 
100 0 0 | 8.000.000 
100 0 0 | 6.000.000 
100 0 0 | 6.000.000 
55 | 45 0 | 7.500.000 
100 5 0 | 3.000.000 


NOMBRE 


D’ EOSINO- 
PHILES 


10 


6. 


(or 


» 


340, 


000. 


NOMBRE 
de 


POLYNU- 
CLEAIRES 


0 
3.375.000 
150.000 


DOSE 
D'ANTIGENE 
mise 
au contact 
des 
cellules 


AMOR CECS 
dil. & 1/10 
AOL TC 
dil. a 1/10 
AYO GEG: 
dil. a 1/10 
MONG: Cs 
dil. a 4/10 
IVERY @e@e 
dil. a 1/2 
UORECSCs 
pur. 
Mid ON Gree 
pur. 
1/10 c.c¢. 
pur. 
A OMCRCs 
dil. a 4/5 
1/10 c.c. 
dil. a 4/3 
AO RG aC 


pur. 
UAON CSCS 

pur. 
1/40) €.c. 


pur. 


RESULTATS 


Hém. totale : 
en 30 min. 
Hém. totale : 
en 145 min. 
Hém. totale : 
en 10 min. 
Hémol. part : 
en 30 min. 
Hém. pr. tol.: 
en 30 min. 
Hémol. part. : 
en 30 min. 
Hémol. part. : 
en 30 min. 
Hémol. part.: 
en 1 heure. 
Hémol. part. : 
en 1 heure. 
Hémol. part.: 
en 30 min. 

Fixation. 


Fixation. 
Fixation. 
Fixation. 
Fixation. 
Fixation. 
Fixation. 
Fixation. 
Fixation. 


Fixation. 


Trois fois, l’antigéne a été complétement absorbé par les 
leucocytes ; 7 fois, l’antigéne n’a été absorbé que partiellement; 
enfin, dans 10 cas, le liquide hydatique n’a rien perdu de ses 
propriétés antigéniques, puisqu’il a fixé Valexine d’un sérum 
échinococcique humain. I faut remarquer que ces résultats 
sont rigoureusement paralléles au nombre d’éosinophiles pré- 
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sents dans chaque expérience. Ainsi, le liquide hydatique a élé 
complitement privé de ses propriétés antigémiques, aprés un 
contact d'une heure et demie aw bain-marie a 37 degrés avec 
un culot leucocytaire dans lequel il a été compté de 10.300.000 
a 6.000.000 d’éosinophiles. Les résultats partiels ont été 
obtenus avee des exsudats contenant de 5.000.000 & 2.400.000 
éosinophiles. Enfin, dans le cas ot le nombre des éosimophiles 
ne dépassait pas 1.600.000, le liquide hydatique est resté suffi- 
samment riche en antigene pour donner encore une réaction de 
fixation positive avee un sérum échinococcique. Notons, dans 
un de ces cas, la présence de 3.375.000 polynucléaires pseudo- 
éosinophiles qui u’ont pu absorber une quantilé appréciable 
d’antigéne. 

Il était logique de penser que les leucocytes provenant d’um 
organisme immunisé absorbaient encore plus facilement l’an- 
tigéne hydatique que les éosinophiles des cobayes neufs. 

Nous avons réunt dans le tableau Il quelques expériences 
effectuées avec les cellules de lexsudat péritonéal de cobayes 
préparés par trois injections sous-cutanées de 10 cent. cubes de 
liquide hydatique, espacées & huit jours d’intervalle. 


Tasteau Il. — Expériences dabsorption pratiquées avec les cel- 


lules péritonéales de cobayes préparés par 3 injections sous- 
cutanées (sucrifiés 8-10 jours apres la derniére) 


SSS SESSA AEE RSA IS ES SES SLT NA ET TE PO ESS a EE I 


es FORMULE NOMBRIs DOSE 
nxn LBEUCOCYTAIRE <7) v q ENE 
de lexsudat Be ON ee eee 
des CELLULES |. Ty sosiNos- hall gent ResUras 
cobayes danschaque{ PHILES des 
4 Mon. Pol. Kos. tube cellules. 
} 80-F.| 70 0 29 |10.000.000/2.900 000/1/10 dilué|Hémol. totale : 
aip:410.} en 25 min. 
62-F.} 60 0 40 6.000.000)2.520.000)1/10 pur. |Hémol. totale : 
fe: na en 35 min. 
54-F. 75 0 25° |12.000.000/3.000.000)1/10 pur. |Hémol: partielle : 
" “ en 30 min. 
iN sil Weal | aeXG! 0 20 9.000.000/4.800.000)4/40 pur. |Hémol. partielle : 
a en 1 heure. 
) 38-F.| 70 0 30 | 5,600.000)4.650.000/1/10 pur. | Fixation. 
17-I.|} 98 0 2 3.000.000 60.000/1/10 pur. |Fixation. 


Les résultats obtenus en utilisant ces animaux sont déja plus 
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favorables que ceux notés avee les cobayes neufs. Deux fois 
nous avons obtenu une absorption totale de Vantigéne hyda- 
tique en. nous servant d’exsudats contenant moins de 3.000.000 
d’éosinophiles, e’est-’-dire dans des conditions ov dans l’expé- 
rience précédente nous n’obtenions qu'une absorption partielle 
de Vantigéne. 

Mais la différence entre les. résultats obtenus en utilisant 
comparativement les cobayes neufs et les cobayes préparés 
s'accentue encore, lorsqu’on emploie l’exsudat d’animaux sen- 
stbilisés, ayamt recu une ou plusieurs injections de liquide 
hydatique dans la cavité péritonéale. 

Nous avons dit que, dans ces conditions, on peut produire de 
fortes éosinophilies locales, lorsqu’on dispose d’animaux ayant 
des éosinophiles dans le sang. Nous:avons ainsi obtenu 15 fois 
(sur 39 expériences) des exsudats contenant de 3.200.000 a 
20.000.000 d’éosinophiles. Les écarts entre les nombres de 
leucocytes présents dans les tubes d’expérience s’expliquent, 
comme nous l’avons déja indiqué, par lPintervalle qu’on laisse 
s’écouler entre la dernitre injection intrapéritonéale et le 
moment ot l’on sacrifie animal. 


Le tableau IT résume 39 expériences pratiquées en employant 
Vexsudat de cobayes: préparés, ayant recu du liquide hydatique 
dans le péritoine. Sur ce nombre, nous avons obtenu 25 absor- 
ptions totales d’antigéne, 3 absorptions partielles. Dans 14 cas 
Pantigéne n’a pas été neutralisé. 

Dans les 25 expériences positives, le nombre d’éosinophiles 
présents dans les tubes oscillait entre 20 millions et 1 million. 
Notons deux expériences (cobayes t C et 19 K) ot nous avons 
mis en contact avee les cellules, dans un des tubes d’expé- 
rience la dose normale d’antigéne (dose juste supérieure & la 
dose limite), et dams le second tube une dose double de la 
premiere. Les. Gosinophiles ont neutralisé non seulement la 
dose normale mais encore la dose double d’antigéne. Notons 
encore 6 cas positifs, or le nombre d’éosinophiles était compris 
entre 1 et 2 millions. Nous savons que, lorsqu’on utilise des 
exsudats neufs, cette quantité d’éosinophiles est tout a fait 
insuffisante pour appauvrir, d’une facon appréciable, le liquide 
hydatique en antigéne. 
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Signalons encore le cas du cobaye 71 I (hémolyse totale) et 
ceux des cobayes 36 I et 42 I (hémolyse partielle) ot ce sont 
les polynucléaires pseudo-Gosinophiles qui semblent avoir joué 
le role principal dans V’absorption de l’antigéene hydatique. Cette 
constatation n’est pas pour nous surprendre, puisque nous 
savons que les polynucléaires répondent a l’appel des produits 
vermineux quand les éosinophiles font défaut dans le sang. Il 
nest pas étonnant que ces cellules puissent neutraliser un 
produit parasitaire surtout chez des animaux immunisés. Enfin, 
dans les 11 expériences out l’antigéne hydatique n'a pas été 
neutralisé, les éosinophiles, dans les tubes d’expérience, étaient 
en nombre inférieur 4 4 million. 


En résumé, cette série d’expériences montre que les éosino- 
philes, qui possédent déja, comme nous l’avons établi, @impor- 
tantes propriétés phagocytaires, semblent particuliérement bien 
adaptés a l’absorption des produits toxiques. 

Le mécanisme de cette absorption serait intéressant a pré- 
ciser. S’agit-il dun phénoméne actif de la cellule, comparable 
a’ Vacte phagocytaire, ou d’un processus physico-chimique 
indépendant de l’activité propre du leucocyte? 


Nous avons pratiqué une série d’expériences d’absorption 
dantigéne hydatique parallélement au bain-marie 4 37 degrés 
et a la température de la glaciére a-+-6 degrés. Nous avons 
également fait quelques expériences, en utilisant des leuco- 
cytes préalablement refroidis pendant une heure dans des tubes 
plongés dans la glace fondante a 0 degré; au bout de ce 
temps, on ajoute aux cellules du liquide hydatique, sans que 
les tubes soient sortis de la glace; on laisse le contact s’effec- 
tuer a 0 degré pendant une heure et demie. 


Le tableau IV, qui rend compte de ces expériences, montre 
que, dans ces conditions diverses, Vantiggne est absorbé 
par les éosinophiles aussi bien & 37 degrés qu’a+ 6 ou qu’a 
0 degré. 
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Nous continuons nos recherches sur le mécanisme de l’ab- 
sorption des substances toxiques par les éosinophiles. Ces pre- 
miers résultats nous engagent a penser que Ce phénomeéne 
doit étre considéré comme un processus physico-chimique, 
mais probablement en rapport avec la structure de la cellule 
vivante, comme nous le font prévoir deux expériences prati- 
quées avec des leucocytes tués par la chaleur. 


CONCLUSIONS. 


1° Les éosinophiles possédent des propriétés phagocytaires. 
Ils englobent les matiéres inertes et sont capables de phago- 
cyter non seulement la plupart des especes microbiennes, mais 
aussi les protozoaires et les globules rouges. Cependant, leurs 
propriétés phagocytaires se manifestent d'une facon plus 
intense vis-a-vis des microbes que vis-a-vis des cellules. 

2° Les expériences faites avec Je B. subtilis, le B. colt, les 
protozoaires et les globules rouges permettent d’affirmer que 
les 6osinophiles sont capables non seulement d’englober, mais 
aussi de digérer complétement ces éléments. 

3° La phagocytose par les éosinophiles a lieu aussi bien 
in vitro quin vivo (péritoine, tissu cellulaire sous-cutané, sang 
circulant). Lorsque les éosinophiles sont trés abondants dans 
le sang, ou lorsqwils sont accumulés au point de pénétration 
dun microbe, ils peuvent jouer un role important dans la 
protection immédiate de l’organisme contre lV infection. 

4° Bien que les éosinophiles soient doués de propriétés pha- 
gocytaires indiscutables, ils ne jouent dans l’organisme que le 
role de phagocytes suppléants. Leurs propriétés phagocytaires 
sont, en général, passées inapercues & cause, d’une part, de 
leur présence exceptionnelle dans les collections purulentes, et 
d’autre part, de la technique habituelJe de coloration des 
microbes qui ne permet pas de différencier les différentes 
variétés leucocytaires. 

5° Les éosinophiles, ayant subi un contact d’une heure a 
37 degrés avec le liquide hydatique, ne manifestent plus leurs 
propriétés phagocytaires, alors que les autres leucocytes (neu- 
trophiles et mononucléaires) restent capables d’englober des 
microbes. 
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6° Les éosinophiles absorbent le liquide hydatique. Ce der- 
mier perd son pouvoir antigénique aprés avoir été en contact 
pendant quelque temps avec un nombre convenable d’éosino- 
philes. Il est facile de le démontrer par la réaction de fixation 
pratiquée avec un sérum frais échinococcique, étudié compara- 
tivement avec du liquide hydatique normal et du liquide hyda- 
tique ayant subi le contact des cellules. 

7° Les éosinophiles des animaux immunisés absorbent plus 
facilement l’antigene hydatique que les éosinophiles des ani- 
maux neufs, 

8° L’absorption de l’antigéne hydatique par les éosinophiles 
a .ieu aussi bien a l’étuve qu’a la glaciére. 

9° En résumé, les leucocytes Gosinophiles, comme les poly- 
nucléaires neutrophiles, jouent un role trés important dans 
VPimmunité. Mais alors que les neutrophiles ont pour fonction 
principale la protection de lorganisme contre les microbes, les 
6osinophiles sont surtout adaptés a la neutralisation de cer- 
taines substances toxiques (1). Les éosinophiles manifestent 
leur pouvoir phagocytaire en l’absence (totale ou relative) des 
polynucléaires neutrophiles. I] en est de méme pour ces der- 
niers qui peuvent se charger de l’absorption des produits ver- 
mineux en l’absence d’éosinophiles. 

Il est tres vraisemblable qu’aprés avoir absorbé des produits 
foxiques, les éosinophiles jouent un role dans l’élaboration des 
anticorps spécifiques. Les recherches que nous poursuivons 
actuellement ont pour but de résoudre ce nouveau probleme. 


(Mémoire remis a la Rédaction le 1° avril 19/4.) 


(1) Dans un mémoire publié récemment, Kobzarenko (Ces Annales, 
t. XXIX, ne 4, avril 19145) a montré que les leucocytes vivants du sang 
de cheval (surtout polynucléaires) pouvaient neutraliser in vitro la 
toxine diphtérique. Les leucocytes tués par le chauffage perdent cette 
propriété. Bien que la technique employée par l’auteur ait été tres diffé- 
rente de la nétre, nous sommes heureux que les résultats de Kobzarenko 
se soient trouvés d’accord avec nos principales conclusions qui établissent 
le role important joué par les leucocytes dans la neutralisation des substances 


toxiques. 
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EXPLICATION DES PLANCHES 


PLANGAE VI. 


Figures de phagocytose in vitro par les éosinophiles de l’exsudat périto- 
néal du cobaye. Technique de Pappenheim (May-Giemsa). Objectif 4 immer- 
sion de Zeiss 1/12; oculaire 4. 


Figures 1 et 2, noir animal, V, vacuole contenant une particule de noir 
animal englobée; figures 3, 4 et 5, staphylocoque; figure 6, sarcine orange; 
figure 7, streptocoque; figures 8 et 9, gonocoque; figures 10 et 11, méningo- 
coque; figure 12, B. anthracis; figures 13 et 14, B. coli; figures 15 et 16, 
B. diphtérique; figures 17, 18, 19 et 20, B. tuberculeux; figures 21 et 22, Monilza 
albicans; figures 23 et 24, Sporotrichum Beurmanni; figures 25 et 26, Spiro- 
cheta gallinarum; figures 27, 28 et 29, Heteromita cavie, n, reste nucléaire; 
figure 30, V, grande vacuole digestive ayant contenu un globule reuge; 
figures 31 el 32, Trypanosoma Evansi, N, reste du noyau, b, reste du blépha- 
roblaste; figure 33, globule rouge de mouton: figure 34, le méme plus pale 
en voie de digestion; figure 35, érythrocyte de poule en voie de digestion, 
n', noyau trés altéré de I’érythrocyte. 


PLancne VII. 


Phagocytose de B. subtilis, in vive, par les éosinophiles dans le péritoine 
du cobaye; méme technique, méme grossissement; a, b, c, d, e, phases 
successives de la digestion intraleucocytaire du B. subtilis; Pol., polynu- 
cléaire pseudo-éosinophile. 


Figure 2, phagocytose de globules rouges in vivo, par les éosinophiles dans 
le péritoine du cobaye; méme technique; objectif & immersion 4/12; ocu- 
laire 1; Eo, éosinophile; Pol, polynucléaire; Ma, Ma’, macrophages; Mon, 
monocyte; Ly, lymphoidocyte; a, éosinophile ayant englobé un globule 
rouge; 6, globule rouge phagocyté en voie de digestion; V, grande. vacuole 
digestive dans laquelle s’est dissous un globule rouge. 


SUR UNE PRETENDUE VARIATION BIOCHIMIQUE 
DU FERMENT BULGARE 
par F. DUCHACEK. 


PARTIE EXPERIMENTALE (suite) 


3. ACTION DES FERMENTS SUR LES MILIEUX ARTIFICIELS LACTOSES. 


Ces recherches comparatives ont été faites avec l’extrait de 
touraillons additionné de 4 p. 100 de lactose, de 1 p. 100 de 
peptone et de 3 p. 100 de carbonate de calcium précipité. 

I] est curieux de constater qu’avec les milieux artificiels la 
culture du microbe Bertrand exige la présence de carbonate de 
calcium, tandis qu’avec le lait elle ne l’exige pas. 

Considérons encore que le ferment Bertrand peut produire 
et supporter 3 p. 100 d’acide lactique et nous pourrons affirmer 
que c’est plutot la présence des sels calcaires que celle des car- 
bonates qui décide. En effet, le ferment ne s’est pas développé 
en présence des autres carbonates (par exemple de magnésie et 
de zinc), mais il a donné une végétation florissante dans le cas 
ot l’on a ajouté en méme temps un autre sel calcaire (le phos- 
phate ou le sulfate). On a encore un autre argument en faveur 
de cette opinion; c’est la composition du lait, le meilleur milieu 
nutritif, qui est tres riche en sels calcaires et renferme en 
méme tenips des substances (la caséine, les phosphates neutres) 
capables de saturer une petite partie des acides produits. 

Le témoin contenait 4,09 grammes de lactose dans 100 gram- 
mes de liquide. Une proportion de 0,313 gramme sur cette 
quantilé appartenait & un sucre réducteur fourni par l’extrait 
de touraillons. Chose curieuse : cette matiére sucrée n'a été 
fermentée par le ferment Bertrand que dans le milieu lactosé 
(tableau IV, p. 305) et elle est restée intacte en présence de 
glucose (voir plus bas tableau VII). 

Les expériences avec le lactose démontrent que la transfor- 
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mation de ce sucre par le ferment Bertrand n’est pas aussi 
rapide et que la bactlérie y est tuée en un temps plus court que 
dans le lait additionné de carbonate de calcium. Pour le déve- 
loppement du microbe Effront le milieu artificiel lactosé est, au 
contraire, trés favorable et aussi bon que le lait. En outre le 
rendement en acide lactique n’a pas changé avec le milieu. 


Tasteau V. — Action du ferment bulgare sur le liquide lactosé, 


(Pour 100 grammes de liquide.) 


RESULTAT D'ENSEMENCEMENT DE LA CULTURE 


LACTOSE °| oo oe eee eee ee 
AGE 
ae DIsraRU sane ns DANS LE LAIT 
if. | solution "ae Mase Gime | nianaTen aan | ee 
culture de PEPTONE La ACIDEEE CASBINE 
nee lubilisée 
Bip—|) satis | ye COENEN IOS acide lactique * 
nex illicran p. 100 
oars az jag iz Etatmotle milligramme 
VEGETATION a re 
normale ? 
Aprés 5 a 7 jours 
a) A la température de 30 degrés. 
5 4.148] 30 M =: 2.408 10 
8 4.990) 53 M + 2.030 8 
10 1.418} 30 M M M M 
24. 2.930} 78 M -- 862 6 
33 3.040} 80 M nA = aoe 
3D 4.090}100* M M M M 
60 4..090)400 M M M M 
90 4.090}100 M M M M 
b) A la température de 40 degrés. 
9 3.354) 82 M + = = 
V4 4.090/100 M ae 2.002 8 
30 4.090}100 M M M M 
72 4.090)100 M M M M 


* Liacidité apparue, calculée en acide lactique, a été de'4.256 milli- 
grammes, c’est-a-dire que Je rendement en acide lactique était 104 p. 100. 
** Coagulation et disparition de la caséine; la stérilisation insuffisante. 


La formation de spores et de voiles n’a jamais été observée 
avec le ferment Bertrand, quoique les cultures aient été exa- 
minées encore deux mois aprés la disparition compléte de 
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sucre. Au contraire, on a toujours observé que le ferment 
enlevé du milieu artificiel produit une coagulation normale du 
lait et ne solubilise qu’une trés petite partie de la caséine. Plus 
tard, la coagulation du lait ne se produit plus du tout et la se- 
mence est tuée. Aussi le ferment Bertrand enlevé du milieu 
lactosé n’a jamais donné de développement dans la solution 
de peptone. Or, bien que les conditions indiquées par Effront 
alent été réalisées, on n’a pas observé, malgré cela, la transfor- 
mation d’un ferment dans lautre. 

Le ferment Effront (voir le tableau VI) quel que fit son Age, 
s’est comporté de la méme maniere, il s'est développé dans la 
solution de peptone et, aprés avoir coagulé le lait, il y a atta- 
qué la caséine trés énergiquement. 


TasLEau VI. — Action du ferment Effront sur le liquide lactosé. 
(Pour 100 grammes de liquide.) 


RESULTAT D’'ENSEMENCEMENT DE LA CULTURE 
LACTOSE 
AGE ooo nn 
DISPARU 5 
ae danaeune DANS LE LAIT 
iG | solution al See 
y ACIDITE 
f culture de PEPTONE La ASKING 
eece ; apparue en Cee 
en amie ||. | -=———_—————]} Orie acide lactique polabilisee 
R oe milli " p. 100. 
soars ee: leo était-elle milligrammes 
; VEGETATION wernala Beg EN cre cee 
Aprés 5 4 7 jours 
A la température de 30 degrés. 
3 36715 ef 4 = Bs 
7 1.391/37 + + 483 72 
42 TEA 229) + ae — 
34 2.830) 75* 4. SS 562 67 
86 2.694) 71** + a = = 
40 3.470} 92 + + 528 63 


f * Liacidité apparue, calculée en acide lactique, a été de 2.414 milli- 

+ crammes, c’est-a-dire que le rendement en acide lactique était 75 p. 100. 

* Tacidité apparue, calculée en acide lactique, a été de 1.782 milligram- 
mes, c’est-a-dire que le rendement en acide lactique était 66 p. 100. 


Trés intéressants sont les résultats des essais faits sur 
600 cent. cubes du méme liquide contenant 24-54 grammes de 
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lactose (1,878 gramme, dans extrait de touraillons). La cul- 
ture de microbe Bertrand se faisait dans les fioles 4 col étroit 
complétement remplies de liquide, pour que la surface de milieu 
restat petite. J'ai constaté, d’accord avec Cohendy (/oc. czt.), que 
le ferment bulgare est un aérobie facultatif, inclinant a l’anaéro- 
biose; le ferment Effront au contraire préfére la vie aérobie, ce. 
que démontre déja la formation des voiles. Dans les conditions 
indiquées, le ferment Bertrand pousse toujours trés bien. Si 
on le cultive au contraire dans les minces couches des liquides 
ou si l’on aére la culture par un courant d’air, la végétation de 
microbe est faible ou nulle et, si c’est le lait qui a servi de 
milieu de culture, sa coagulation est retardée. Cette disposition 
des expériences, nuisible pour la culture de ferment Bertrand, 
est au contraire favorable pour le développement de la bac- 
térie d’Effront. 

Voici d’aprés quelle méthode on a procédé a l'analyse chi- 
mique des liquides témoins et des liquides cultivés. 

La culture de 33 jours pour le ferment Bertrand et de 
34 jours pour le ferment Effront a été filtrée; le dépot, titré 
par l’acide chlorhydrique normal, a donné la quantité d’acide 
lactique combinée au carbonate de calcium. 


Le ferment Bertrand a donné. . 24,138 gr. d’acide lactique. 
Le ferment Effront a donné . . . 414,529 grammes. 


L’acidité du filtrat, évaluée en acide lactique, a été la sui- 
vante : 


Bertrand 92%. een. ae a ee 1,386 grammes. 
OMe Ye) ate eerie ae ale ale ra — 


Voici la totalité d’acides caleulée en acide lactique : 


Berirandeey a4. sue eee eee 25,524 grammes. 
Etro ntoceney 6) ee aes . 42,685 _ 


Aprés soustraction des autres acides volatils et fixes, il reste, 
pour l’acide lactique seul : 


Bertrand stay. a7 nen geen eae 24,300 grammes. 
FUTON ice agen yas ip pee ge eae 9,068 — 


Les rendements en acide lactique sont : 


Bertrand). acu cs Gee ee ee 99 p. 100. 
GEORG 5... alae woe ee ale oe 53 — 
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Dans le filtrat, on a déterminé le sucre par la méthode de 
Bertrand : 


Ber trades: page tei. ny-: SAL Res ee 0 
ENTER OTLUS eB, Cel rat niae! eral ian eee 7,56 grammes. 


Alors le ferment a fait disparaitre : 


Bertrand ee were ok ase a a: 400 p. 100 de sucre. 
HiPOMt.) sei. tetas esciah os 3 69 — — 


Pour précipiter le calcium dissous, le filtrat est additionné 
@acide oxalique en quantité aussi exacte que possible et con- 
centré, aprés une nouvelle filtration, jusqu’a consistance siru- 
peuse. Le liquide distillé, renfermant les produits volatils, est 
saturé avec de l’eau de baryte filtrée. On a trouvé, calculé en 
acide acétique : 


Bertrand. . 0,785 gr. (environ 3 p. 100 de l'acidité totale). 
Effront. . . 2,188 gr. (environ 17 p. 100 — totale). 


Ainsi, 100 grammes de sucre ont formé : 


Bertrand? =) req aan ee 3,2 
ETON eee See 42,9 p. 100 de cet acide. 


Voici le rapport des acides fixes aux acides volatils : 


ISELIVANG A ee ee eae tee Cee hc el S oteaeee 341» 
BAO UR ak cua Ye Rees kt sarc) bose eee, baa eA a 4,35 


Le sirop, fortement acide, contenant des produits fixes, est 
épuisé par l’éther, les liquides éthérés sont distillés et le résidu 
de la distillation est redissous dans l’eau et additionné de 
baryte en petit excés. Puis on sature l’excés de baryte par le 
gaz carbonique, on fait bouillir pour décomposer le bicarbo- 
nate, on filtre, on transforme le sel barytique par le sulfate de 
zine en lactate de zinc; le liquide filtré soumis & une double 
cristallisation a donné deux portions de lactate de zinc qui a 


été desséché & -+- 30 degrés. Résultats : 


i 4z6 cristalligation . .... .-. 18,7350 grammes. 
Bertrand 4 9, aot ee a ae 2.8438 = 
AzeveristallisatvOi ams i. -) cl dl atowl| _ 


Effront } Qe 


La nature des lactates de zinc est reconnue, d’une part, 
d’apres la déviation polarimétrique d’une solution aqueuse a 
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2p. 100 sous une épaisseur de 50 centimétres, d’autre part, a 
Vaide du dosage de l'eau de cristallisation & 110 degrés et celui 
de loxyde de zine par calcination. Voici les données analy- 
tiques : 


BERTRAND EFFRONT 

Eau p. 100. . 48,0 12,92 

{re cristallisation 5 ZnO p. 100. . 28,0 29 4 
(IS tra eden a0 = 7,279 (A) 

Eau p. 100... = 18,04 41,4 

2e cristallisation ¢ ZnO p. 100. . 28,12 30,8 
(olin) sense. ae == (0 — 7,77° (2) 


Avec le ferment Bertrand, l'analyse du sel de zine concorde 
exactement avec celle du 


Lactate racémique (C3H*O*)?Zn + 3H?O 
Eau 48518 p. 100, Zn© 27,27 ps 100%et [ep — == 0°. 


Au contraire, les chiffres concernant le ferment Effront cor- 
respondent nettement au 


Lactate actif gauche (C*H'O%)? Zn + 2H?0 
Eau 12,89 p. 100, ZnO 29,03 p. 100 et {a]n = — 9° (2). 


Les eaux méres du lactate de zinc, acidulées par l’acide sul- 
furique, sont é6puisées par l’éther. La substance obtenue par 
l’évaporation et cristallisation des liquides éthérés est recris- 
tallisée dans l’eau. Le poids dacide succinigue ainsi obtenu a 
été le suivant : 


Bertrand... . 0,063 gr. (environ 0,3 p. 100 de l’acidité totale). 
BATrOnU sey see 0,440 gr. (environ 4 p. 100 — Ne 


c’est-a-dire que le sucre disparu a fourni : 


Bertrand 0. 0 = a eae 0,26 p. 100 
itronte ne hhc eee oer 2,59 p. 100 de cet acide. 


La pureté des cristaux a été contrdlée par le point de fusion 
(au bloc Maquenne) et par le poids moléculaire déterminé 
alcalimétriquement. 


On a donc trouvé entre les deux microbes les différences 


(1) Le pouvoir rotatoire varie beaucoup avec la concentration. 
(2) Les lactates de zine actifs ont un pouvoir rotatoire de signe contraire 
a celui des acides qui leur correspondent. 
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remarquables que voici: le ferment Bertrand détruit dans le 
méme temps une quantité de sucre plus grande que le ferment 
Effront et la transforme avec un rendement de prés de 100 p. 100 
en acide lactique, & coté duquel se forme une petite propor- 
tion, environ 5 p. 100 de l’acidité totale, d’autres acides (acé- 
tique, formique et succinique). 

Le ferment Effront, au contraire, n’utilise que 72 p. 100 de 
sucre disparu pour la formation des acides, dont 30 p. 100 
environ sont les acides autres que l’acide lactique. 

Une différence, la plus importante, c’est la nature de l’acide 
lactique formé par les deux microbes; le ferment Bertrand 
transforme le lactose en acide lactique inactif, tandis que le 
microbe Effront, dans les mémes conditions, produit l acide droit. 
Il est probable que les deux microbes produisent d’abord 
Yacide inactif, c’est-a-dire un mélange a parties rigoureuse- 
ment égales d’acide droit et d’acide gauche. Ces produits sont 
inattaquables par le ferment Bertrand. Le ferment Eftront, au 
contraire, utilise une moitié, c’est-a-dire l’acide gauche et dans 
le milieu il ne reste, aprés un certain temps, que la substance 
dextrogyre qui, étant infermentescible, est en quantité qui 
correspond exactement a la moztzé de sucre disparu. 

A cété de acide lactique, le ferment Effront produit encore 
de acide succinigue en proportion dix fois plus grande, et des 
acides volatils en proportion quatre fois plus grande que le 
ferment Bertrand. 


4. ACTION DES FERMENTS SUR LE GLUCOSE, LE. GALACTOSE 
ET LE MANNOSE. 


Le miliew de culture possédait la méme composition que 
dans l’essai précédent, mais au lieu du lactose on a introduit du 
glucose, du galactose ou du mannose en proportions respectives 
de 4,235 grammes, de 3,980 grammes et de 4,048 grammes, y 
compris une petite quantité — 0,208 gramme — d’une sub- 
stance réductrice contenue dans la décoction de touraillons. 

Le glucose est fermenté par les deux microbes (voir tableaux 
VII et VII) trés activement, surtout par le ferment Bertrand. 
Mais la petite quantité de substance réductrice de l'extrait de 
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touraillons est restée sans étre ulilisée. Les milieux glucosés 
sont tres favorables & la culture des deux microbes et presque 
aussi bons que le lait additionné de carbonate de calcium. Tout 
le glucose est transformé par le ferment Bertrand en acide 
lactique, tandis qu’avec le ferment Effront le rendement dépasse 
& peine le chiffre de 71 p. 100, comme on l’a constaté aussi 
pour le lactose. 


Tasteau VII. — Action du ferment bulgare sur le milieu glucose. 


(Pour 100 grammes de liquide.) 


RESULTAT D’ENSEMENCEMBNT DE LA CULTURE 


GLUCOSE = 
AGE AGED ITE RT 
DISPARU en 
de ; dans une DANS LE LAIT 
acide 
lon | eee Ielacique Sole) O70 | ed 
; au-dessus é ACIDITE 
culture an le PEPTONE La enhanced CASEINE 
en | milli- | p- | carbonate ]________] COAGULATION | acide lactique SOS 
soar ae) . 100 
jours gr. 100 $6: ners était-elle milligr. - 
‘ MUST: | veGeTATION ee 
normale? 
Aprés 5 a 7 jours 
a) A la température de 30 degrés. 
5 2.970| 74 M 4. = = 
8 3.910] 97 91 M - 2.108 9 
10 2 AAS 53 894 -M + = = 
45 3.675) 91 M a 2.315 10 
19 4.027/100 198 M — 1.890 6 
24 4.027100 498 M -- 2.224 $ 
29 — — — M — 4.020 5 
92 4.027|100 841 M M M M 
140 4,027|100 — M M M M 
b) A la température de 40 degrés. 
2 3.061) 74 — M -- == == 
3 3.946] 98 _— M + — 9 
5 4..027}100 _ M +t 2.4410 6 
30 4..027}100 —_— M + 1,440 5 
90 4.027)100. ie reine eels cs) — M + M M 


Dans aucun cas, ni avec le glucose (voir les tableaux VI et 
hat ete ; j 

VUI), ni avec le galactose (voir le tableau IX) ou le mannose (voir 

le tableau X), il n’y a eu de transformation d’un ferment dans 


¥ 
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Vautre; méme dans les cultures vieilles du ferment Bertrand, 
complétement dépourvues de sucre, on n’a pas observé la forma- 
tion de voiles ni de spores et si le ferment n’a pas encore perdu 
la faculté de coaguler le lait, il n’a solubilisé que 10 p. 100 de 
caséine au maximum, c’est-a-dire qu il n’a jamais échangé ses 
propriétés avec celles qui correspondent & un travail protéoly- 
tique. 

La solution de peptone n’a jamais été favorable a la. cul- 
ture de ce ferment. Pareillement, les propriétés du microbe 
Effront, méme aprés vingt semaines, n’ont pas changé du tout; 
la culture sur la peptone seule a toujours été florissante ; il y 
a eu formation de spores et de voile & la surface des liquides 
et la coagulation du lait a été suivie en quelques heures d’une 
rapide disparition de la caséine. 


TasLeau VIIl. — Action du ferment Effront sur le milieu glucosé. 


(Pour 100 grammes de liquide.) 


RESULTAT D’BNSEMENCEMENT DE LA CULTURE 
GLUCOSE 
ACIDITE — CN 


A GE 
DISPARU en y 
A dans une DANS LE LAIT 
oe acide : 
la ee lactique solution 
au-dessus has 2 Ta ACIDIT: é 
culture an ae PEPTONE ; CASEINE 
( apparue en seat ee 
en malice carbonate | _________] COAGULATION | acide lactique ESET, 
; de calcium btait-elle milligr. p- 100 
JOUNS Ter tet00) | amillion =<. 
5 VEGHTATION ee eee 
normale? : ee 
Aprés 5 a 7 jours 
A la lempérature de 30 degrés. 
3 594] 45 = ae + 620 69 
ql 1.055) 26 270 ae ae = = 
12 4.875| 47 270 oe + = = 
16 2.570] 64 198 = + = = 
40 4. 027/100 a + “fe 504 63 
; ¥ 
143 | 4.027}100 — 48 +f 542 65 


* Liacidité apparue, calculée en acide lactique, a été de 2.871 milli- 
grammes, c’est-a-dire que le rendement en acide lactique était 71 p. 100. 
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Tastrau IX. — Action du ferment bulgare sur le liquide galactosé. 


en 


jours 


GALACTOSE 


DISPARU 


milli- |p. 


(Pour 100 grammes de liquide ) 


RESULTAT D’ENSEMENCEMENT DE LA CULTURE 


dans une 


DANS LE LAIT 


ee a 


Eee 


solution 
ACIDITE 
de PEPTONE La CASEINE 
apparue en ] biliséo 
i : : , solubilis 
CLP NEILL IU LOS acide lactique 
p- 100 


était-elle 


VEGETATION . 
normale ? 


milligr. 


ne ee a 
Aprés 5 a 7 jours 
if 


A la température de 40 degrés. 


M 


ee 


Tasteau X. — Action du ferment bulgare sur le liquide 
contenant du mannose. (Pour 100 grammes de liquide.) 


RESULTAT D’ENSEMENCEMENT DE LA CULTURE 
ee 


MANNOSE 
AGE 
DISPARU 
de 
la ne ree 
culture 
en milli p 
jours | or. | 100 
4 | 2.150] 56 
g 806] 21 
12 | 3.840]100 
26 | 3.840}100 
60 | 3.840]100 
74 | 3.840}4100 
445 | 3.840}100 


dans une 


DANS LE LAIT 


=—[ Ne 


solution 
de PEPTONE La sue: CASEINE 
apparue en eo 
LaBe ROE NE REED SOI acide lactique Sora 
an p- 100 
était-elle milligr. ! 
VEGETATION ee ee 
normale? hs 
Apres 5 a 7 jours 
A la température de 40 degrés. 
M + se = 
M = = Se 
M + 2.020 4 
M ae 2 243 6 
M M M M 
M M M M 
M M M M 
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